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Zmiennos¢ rytmu serca (ang. Heart Rate Variability)

Czestosé pracy serca (ang. Heart Rate)

Okres przedwyrzutowy (ang. Pre-ejection Period)
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Objetos¢ wyrzutowa (ang. Stroke Volume)

Rzut serca (ang. Cardiac Output)

Indeks sercowy (ang. Cardiac Index)

Zawartosc¢ ptynu w klatce piersiowej (ang. Thoracic Fluid Content)
Stosunek czasow skurczowych (ang. Systolic Time Ratio)
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Root Mean Square of Successive Differences)

Uczenie maszynowe (ang. Machine Learning)

Maszyna wektoréw nosnych (ang. Support Vector Machine)

Frakcja wyrzutowa lewej komory serca (ang. Left Ventricula Ejection
Fraction)

Niewydolnos¢ serca z zachowang frakcjg wyrzutowa lewej komory
(ang. Heart Failure with preserved Ejection Fraction)

Niewydolnos¢ serca z posrednia frakcjg wyrzutowa lewej komory
(ang. Heart Failure with mildly reduced Ejection Fraction)
Niewydolnos¢ serca z obnizong frakcjg wyrzutowsg lewej komory (ang.
Heart Failure with reduced Ejection Fraction)

Nowojorskie Towarzystwo Kardiologiczne (ang. New York Heart
Association)
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Organisation for Economic Co-operation and Development)
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Niekardiogenny obrzek ptuc
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Gazometria krwi tetniczej (ang. Arterial Blood Gas)

Peptyd natriuretyczny typu B

N-terminalny fragment prohormonu mdzgowego natriuretycznego
peptydu

Objetos¢ wody w przestrzeni zewnatrzkomaérkowej (ang. Extracellular
Water)

Objetos¢ wody w przestrzeni wewnatrzkomorkowej (ang. Intracellular
Water)

Catkowita zawartos¢ wody w organizmie (ang. Total Body Water)
Analiza bioimpedancji jednoczestotliwosciowej (ang. Single-
Frequency Bioelectrical Impedance Analysis)
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Amerykanskie Towarzystwo Kardiologiczne (ang. American Heart
Association)

Amerykanskie Kolegium Kardiologiczne (ang. American College of
Cardiology)
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Ultrasonografia ptuc (ang. Lung Ultrasonography)

Wskaznik masy ciata (ang. Body Mass Index)

Wspodtczynnik zmiennosci (ang. Coefficient of Variation)

Krzywa charakterystyki operacyjnej (ang. Receiver Operating
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One-Out)
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Odchylenie sredniokwadratowe (ang. Root Mean Square Deviation)
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Streszczenie

Niewydolnos¢ serca stanowi jedno z najczes$ciej wystepujgcych schorzen uktadu
sercowo-naczyniowego oraz jedng zgtéwnych przyczyn hospitalizacji i zgondw na
swiecie. W przebiegu choroby dochodzi do stopniowego pogarszania funkcji serca oraz
zaburzen gospodarki ptynowej prowadzacych do przewodnienia organizmu i rozwoju
objawéw dekompensacji. Wczesna identyfikacja zmian poprzedzajgcych pogorszenie
stanu klinicznego moze przyczyni¢ sie do ograniczenia liczby hospitalizacji oraz poprawy
jakosci zycia pacjentéw. W zwigzku z tym poszukiwane sg nowe metody umozliwiajace
nieinwazyjne i zdalne monitorowanie stanu pacjentdw z niewydolnoscig serca.

Celem rozprawy byto opracowanie metody wczesnej predykcji pogorszenia stanu
pacjentdw z niewydolnoscig serca z wykorzystaniem wieloczestotliwosciowej analizy
bioimpedanc;ji.

W ramach pracy przeprowadzono badania, ktore obejmowaty analize widma
bioimpedancji w zakresie czestotliwosci od 10 kHz do 1 MHz upacjentéow
hospitalizowanych zpowodu niewydolnosci serca. Nastepnie opracowano
i zastosowano algorytmy filtracji sygnatow, automatycznej detekcji charakterystycznych
punktéw sygnatdow EKG ilICG oraz wyznaczania parametrow hemodynamicznych
i wskaznikdéw zmiennosci rytmu serca. Przeprowadzono réowniez eksploracyjng analize
petnego widma bioimpedancyjnego wcelu identyfikacji parametréw wykazujacych
zwigzki z procesami fizjologicznymi zachodzacymi w przebiegu niewydolnosci serca.

W wyniku przeprowadzonych analiz zidentyfikowano dwa parametry bioimpedancyjne
wykazujgce istotne zaleznosci z parametrami hemodynamicznymi oraz wskaznikami
zmiennosci rytmu serca. Wytypowane parametry wykorzystano nastepnie jako cechy
wejsciowe modeli uczenia maszynowego stuzacych do klasyfikacji pacjentow pod
wzgledem ryzyka pogorszenia stanu fizjologicznego.

W koncowy etapie prac przeprowadzono analize poréwnawczg osob zdrowych
i pacjentéw z niewydolnoscig serca, ktdéra potwierdzita zdolnosé¢ wytypowanych
parametrow bioimpedancyjnych do réznicowania obu grup.

W ramach prac wdrozeniowych stworzono aplikacje mobilng, stanowigcag element
systemu CardioBIS, umozliwiajaca akwizycje, analize i archiwizacje danych oraz zestaw
algorytmow do automatycznego przetwarzania sygnatow i oceny ryzyka pogorszenia
stanu pacjenta.

Uzyskane wyniki potwierdzajg, ze analiza spektralna bioimpedancji moze stanowié
wartosciowe zrédto informacji o staniefizjologicznym pacjentow z niewydolnoscia serca.
Zaproponowana metoda umozliwia identyfikacje parametréw bioimpedancyjnych
zwigzanych z procesami hemodynamicznymi iregulacja autonomiczng, aich
wykorzystanie w modelach uczenia maszynowego pozwala na skuteczng ocene ryzyka
pogorszenia stanu pacjentow.
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Abstract

Heart failure is one of the most common cardiovasculardiseases and one of the leading
causes of hospitalization and death worldwide. As the disease progresses, there is
a gradualdeteriorationin heartfunction and disturbancesinfluid balance, leadingto fluid
overload and the development of symptoms of decompensation. Early identification of
changes preceding clinical exacerbation may help reduce hospitalizations and improve
patients’ quality of life. Consequently, there is a need for new methods that enable
noninvasive and remote monitoring of patients with heart failure.

This dissertation aimed to develop a method for the early prediction of exacerbation in
patients with heart failure using multi-frequency electrical bioimpedance analysis.

The studyinvolved an analysis ofthebioimpedance spectrum inthe frequency rangefrom
10 kHz to 1 MHz in patients hospitalized for heart failure. Algorithms were developed for
signalfiltering, automatic detection of characteristic pointsin ECG and ICG signals, and
the determination of hemodynamic parameters and heart rate variability indices. An
exploratory analysis of the full bioimpedance spectrum was then conducted to identify
parameters associated with physiological processes occurring during heart failure.

As a result of the analyses, two bioimpedance parameters were identified that showed
significantcorrelations with hemodynamic parameters and heart rate variability indices.
The selected biomarkers were used as input features for machine learning models to
classify patients by risk of physiological exacerbation.

A comparative analysis was also conducted between healthy individuals and patients
with heart failure, which confirmed the ability of selected bioimpedance parameters to
distinguish between the two groups.

As part of the implementation, a mobile application, a component of the CardioBIS
system, was developed that enables data acquisition, analysis, and archiving, along with
a set of algorithms for automatic signal processing and the assessment of the risk of
a patient’s condition exacerbation.

The results confirm that bioimpedance spectral analysis can provide valuable insights
into the physiological status of patients with heart failure. The proposed method enables
the identification of bioimpedance biomarkers associated with hemodynamicprocesses
and autonomic regulation, and their use in machine learning models allows for the
effective assessment of the risk of exacerbation in patients’ condition.
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1.WSstep

Niewydolnos¢ serca stanowi jedno znajpowazniejszych wyzwan wspoétczesnej
medycyny. Choroba ta charakteryzuje sie wysoka czestos$cig wystepowania, znaczng
Smiertelnoscig oraz duzym obcigzeniem systemow opieki zdrowotnej wynikajgcym
z czestych hospitalizacji. Jedng z najczestszych przyczyn zaostrzen niewydolnosci serca
jestpostepujgce przewodnienie organizmu prowadzgce do rozwoju obrzeku ptuc. W wielu
przypadkach zmiany te rozwijajg sie stopniowo przez okres od kilku dni do kilku tygodni
przed wystgpieniem objawdw klinicznych wymagajgcych hospitalizacji.

Wspotczesna diagnostyka niewydolnosci serca opiera sie gtdwnie na ocenie objawow
klinicznych, badaniach obrazowych oraz oznaczeniach biomarkerow, takich jak peptydy
natriuretyczne typu B (BNP) oraz N-terminalny fragment prohormonu madzgowego
natriuretycznego peptydu (NT-proBNP). Metody te odgrywajg istotng role
W rozpoznawaniu i monitorowaniu choroby, jednak czesto umozliwiajg identyfikacje
pogorszenia stanu pacjenta dopiero po wystgpieniuistotnych zmian hemodynamicznych
lub objawdéw klinicznych. W zwigzku z tym poszukiwane sg rozwigzania umozliwiajgce
wczesniejsze wykrywanie zmian prowadzgcych do dekompensacji niewydolnosci serca.

Jedna zobiecujacych technologii jest analiza bioimpedancyjna, umozliwiajgca
nieinwazyjng ocene zmian zawartosci ptyndww organizmie. Szczegdlne zainteresowanie
budzi mozliwos¢ wykorzystania wieloczestotliwosciowych pomiardw bioimpedancji do
monitorowania zmian zachodzgcych w obrebie klatki piersiowej. W przeciwienstwie do
klasycznych metod opartych na pojedynczych wartosciach bioimpedancji, analiza
charakterystyki czestotliwosciowej moze dostarcza¢ dodatkowych informaciji
dotyczgcych dystrybucji ptyndw oraz zmian wtasciwosci elektrycznych tkanek.

Rozwdj telemedycyny, miniaturyzacja urzgdzen pomiarowych oraz postep w zakresie
analizy sygnatéw biomedycznych imetod uczenia maszynowego stwarzajg nowe
mozliwosci zdalnego monitorowania pacjentéw. Integracja informacji uzyskiwanych
zwieloczestotliwosciowych pomiaréw bioimpedanc;ji z analiza sygnatéw
elektrokardiograficznych, impedancyjnej kardiografii oraz algorytmami predykcyjnymi
moze umozliwi¢ wczesniejszg identyfikacje niekorzystnych zmian fizjologicznych
poprzedzajacych rozwdéj objawow klinicznych. Takie podejscie wpisuje sie wrozwoj
nowoczesnych systemoéw telemonitoringu, ktdrych celem jest wspomaganie opieki nad
pacjentami z niewydolnosciag serca poprzez ciggta ocene ich stanu poza srodowiskiem
szpitalnym.
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1.1. Cel pracy

Celem niniejszej pracy jest ocena mozliwosci wykorzystania spektralnej analizy
bioimpedancyjnej do identyfikacji imonitorowania kierunku zmian zwigzanych
z przewodnieniem organizmu u pacjentéw z niewydolnos$cig serca oraz okreslenie jgj
przydatnosci w predykcji rozwoju obrzeku ptuc.

Niniejsza praca doktorska ma charakter wdrozeniowy, ajej celem jest opracowanie
oryginalnego rozwigzania umozliwiajgcego wykorzystanie wynikéw badan naukowych
w praktyce gospodarczej. Pracarealizowana jestw ramach projektu finansowanego przez
Ministerstwo Edukacjii Nauki nrRJO15/SWD/006-55, prowadzonego w Szkole Doktorskiegj
Politechniki S'laskiej, we wspotpracy z Siecig Badawczg tukasiewicz — Krakowskim
Instytutem Technologicznym, petnigcym role podmiotu wdrazajgcego rezultaty
prowadzonych badan.

Realizowane badania stanowig czesé szerszych prac badawczo-rozwojowych
prowadzonych wSieci Badawczej tukasiewicz - Krakowskim Instytucie
Technologicznym, ktérych celem jest opracowanie wieloparametrowego systemu
telemonitorowania kardiologicznego CardioBIS. W ramach niniejszej rozprawy
skoncentrowano sie na zagadnieniach zwigzanych z analiza danych pomiarowych
pochodzacych 1z sygnatéw bioimpedancyjnych oraz elektrokardiograficznych, ze
szczegdlnym uwzglednieniem monitorowania pacjentdéw z niewydolnos$cia serca.

Wyniki przedstawione wpracy stanowig podstawe do opracowania algorytmoéw
wspomagajgcych ocene stanu pacjenta oraz identyfikacje niekorzystnych zmian
zachodzacych podczas hospitalizacji iobserwacji ambulatoryjnej. Opracowane
rozwigzania stanowiag jeden zelementéw systemu CardioBIS przeznaczonego do
zastosowan telemedycznych i zdalnego monitorowania pacjentéw.

Ze wzgledu na ochrone informacji stanowiagcych potencjalng wartos¢ gospodarczg oraz
elementéw zwiagzanych z planowanym wdrozeniem przemystowym, szczegdtowy opis
czesci implementacyjnej oraz ostatecznej architektury systemu zostat ograniczony do
zakresu niezbednego dla przedstawienia i oceny uzyskanych wynikéw naukowych.

1.2. Tezy pracy

Tezy badawcze pracy okreslono nastepujaco:

l. Mozliwe jest opracowanie skutecznego algorytmu wspomagajgcego
monitorowanie pacjentéw z niewydolnoscia serca poprzez potaczenie
parametrow bioimpedancji spektralnej z metodami uczenia maszynowego, co
stwarza podstawy do implementacji rozwigzania w systemach
telemonitorowania.

. Parametry modutu i fazy bioimpedancji koreluja Z parametrami
hemodynamicznymi oraz wskaznikami zmiennosci rytmu serca, dzieki czemu
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mogag stanowi¢ nieinwazyjne wskazniki zmian stanu klinicznego pacjentéw
zniewydolnoscig serca.

Ml. Relacje pomiedzy wartosciami modutu ikagta fazowego bioimpedanciji
wyznaczonymi dla réznych czestotliwosci moga zawiera¢ wiecej informaciji
diagnostycznej niz pojedyncze wartosci modutu i kata fazowego bioimpedanciji
mierzone dla wybranych czestotliwosci.

1.3. Uktad pracy

Rozprawa sktada sie z trzynastu rozdziatdw obejmujgcych czes¢ teoretyczng,
metodyczna, wynikowa oraz implementacyjng (wdrozeniowg) i Dodatku A oraz Dodatku
B.

W pierwszym rozdziale przedstawiono wprowadzenie do problematyki pracy,
sformutowano celitezy badawcze oraz opisano strukture rozprawy.

Rozdziaty 2-6 stanowig czes¢ teoretyczng. Omowiono w nich zagadnienia zwigzane
zniewydolnoscig serca ipatofizjologia obrzeku ptuc, podstawy bioimpedancji
elektrycznej, kardiografiiimpedancyjnej oraz zmiennosci rytmu serca. Przedstawiono
réwniez wybrane metody uczenia maszynowego wykorzystywane w analizie sygnatow
biomedycznych oraz dokonano przeglagdu wspotczesnych rozwigzan bioimpedancyjnych
stosowanych w monitorowaniu pacjentéw z niewydolnoscig serca. W ostatniej czesci
zaprezentowano system CardioBIS.

W rozdziale siodmym przedstawiono materiaty oraz metody badawcze zastosowane
w pracy. Opisano projekt badania, charakterystyke grup badawczych, procedure
pomiarowg, metody przygotowania ianalizy danych bioimpedancyjnych, EKG oraz
kardiografii impedancyjnej, algorytmy wyznaczania parametrow hemodynamicznych
i wskaznikéw zmiennos$ci rytmu serca, atakze testy statystyczne i metody uczenia
maszynowego wykorzystane do identyfikacji parametréow bioimpedancyjnych oraz
budowy modeli predykcyjnych.

W rozdziale 6smym przedstawiono wyniki przeprowadzonych badan. Zaprezentowano
analize zmian parametrow bioimpedancyjnych, hemodynamicznych oraz HRV, oceniono
zaleznosci pomiedzy nimi, dokonano identyfikacji parametréw bioimpedancyjnych
o najwiekszym znaczeniu fizjologicznym oraz przedstawiono wyniki modeli uczenia
maszynowego opracowanych w celu predykcji pogorszenia stanu pacjentow. Rozdziat
obejmuje réwniez analize pordwnawczg oséb zdrowych i pacjentéw z niewydolnoscia
serca.

Rozdziat dziewigty poswiecono implementacji opracowanych algorytméw w aplikacji
mobilnej systemu CardioBIS. Przedstawiono architekture aplikacji, sposdb realizacji
pomiarow, moduty analizy sygnatow, predykcji ryzyka pogorszenia stanu pacjenta oraz
archiwizacjiwynikéw, a takze wynikiwalidacji funkcjonalnej opracowanego rozwigzania.

W rozdziale dziesigtym przeprowadzono dyskusje uzyskanych wynikéw, odnoszacje do
aktualnego stanu wiedzy oraz dostepnej literatury. Omoéwiono znaczenie spektralnegj
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analizybioimpedancji, interpretacje zidentyfikowanych parametréw bioimpedancyjnych,
mozliwosci wykorzystania metod uczenia maszynowego, ograniczenia
przeprowadzonych badan oraz potencjat systemu CardioBIS w telemonitoringu
pacjentéw z niewydolnoscig serca.

W rozdziale jedenastym przedstawiono kierunki dalszego rozwoju opracowanej metody
oraz mozliwosci kontynuacji badan.

Rozdziat dwunasty zawiera podsumowahnie rozprawy oraz najwazniejsze osiggniecia
naukowe wynikajgce z przeprowadzonych badan.

W ostathim rozdziale zaprezentowano dorobek naukowy doktoranta zwigzanyzrealizacjg
rozprawy doktorskiej.

Dodatek A przedstawia wizualizacje kolejnych etapdw przetwarzania i analizy sygnatéw
biomedycznych wykorzystanych w badaniach. Celem prezentowanych przyktadow jest
zobrazowanie dziatania opracowanych algorytméw oraz sposobu wyznaczania
parametrow wykorzystywanych w dalszych analizach.

Dodatek B zawiera dwa schematy przedstawiajgce kolejnos¢ i wzajemne zaleznosci
pomiedzy poszczegdlnymietapami analizydanych przeprowadzonej w ramach niniejszej
pracy. Celem zamieszczenia schematéw jest uporzgdkowanie rozbudowanego
postepowania statystycznego oraz utatwienie interpretacji kolejnych etapdw analizy.
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2. Uktad krgzenia krwi cztowieka

2.1. Niewydolnos¢ serca

Niewydolnoscig serca nazywamy stan, wktérym serca staje sie niezdolne do
dostarczenia do narzadow odpowiedniej ilosci krwi, niezbednej do petnienia wymogow
metabolicznych i krgzenia zylnego [1,2]. Niewydolnos$é serca jest spowodowana utratg
krytycznej ilosci funkcjonalnych komaérek miesnia sercowego, ktdre nastepuje z powodu
uszkodzenia serca. Do najczestszych przyczyn uszkodzenia serca zalicza sie chorobe
niedokrwienna serca [3]. Inne przyczyny niewydolnosci serca to nadcisnienie tetnicze,
cukrzyca, toksyny, podtoze immunologiczne, infekcje, choroby zastawek i przedtuzajgce
sie zaburzenia rytmu serca [3-5]. NajczesSciej stosowany w praktyce podziat
niewydolnosci serca zwigzany jest z pomiarem frakcji wyrzutowej lewej komory serca
(ang. Left Ventricular Ejection Fraction, LVEF). Wedtug tego parametru niewydolnosc¢
serca mozna podzieli¢ na niewydolnosé serca zzachowang frakcjg wyrzutowa lewej
komory (LVEF = 50%) (ang. Heart Failure with preserved Ejection Fraction, HFpEF),
niewydolnos¢ serca z posrednia frakcjg wyrzutowa lewej komory (LVEF 40-49%) (ang.
Heart Failure with mild range Ejection Fraction, HFmrEF) oraz niewydolnos¢ serca
zobnizona frakcjg wyrzutowa lewej komory (LVEF <40%) (ang. Heart Failure with reduced
Ejection Fraction, HFrEF) [6].

Niewydolnos¢ serca jest chorobg ocharakterze postepujgcym, ktéra wigze sie
zwystepujgcymi okresami zaostrzen, czesto zwigzanych z koniecznoscig hospitalizaciji.
Objawy niewydolnos$ci serca sg czesto niespecyficzne, stadtez trudnosci w diagnostyce.
Do objawéw podmiotowych nalezg: dusznos¢ wysitkowa, orthopnoe (dusznosé
pojawiajgca sie w pozycji lezacej, ustepujaca po przyjeciu pozycji siedzgcej), napadowa
dusznos$énocna, zmniejszona tolerancja wysitku, meczliwosé, znuzenie, wydtuzony czas
odpoczynku po wysitku oraz obrzeki okotokostkowe [2,3]. Zas najczesciej wystepujace
objawy przedmiotowe to: zwiekszone cisnienie w zytach szyjnych, objaw watrobowo-
szyjny, trzeci ton serca (rytm cwatowy), przemieszczenie uderzenia koniuszkowego, oraz
obrzeki obwodowe, trzeszczenia nad ptucami iwodobrzusze [2,3]. Do stopniowania
objawowej fazy niewydolnosci serca uzywa sie klasyfikacji czynnosciowej New York Heart
Association (NYHA), co prezentuje Tabela 1.

Tabela 1. Klasyfikacja czynnosciowa niewydolnosSci serca wedtug New York Heart
Association [2]

Klasall Bez ograniczen aktywnoscifizycznej; zwykta aktywnosé fizyczna nie
powoduje uczucia dusznosci, zmeczenia lub kotatania serca;

Klasalll Niewielkie ograniczenia aktywnosci fizycznej; komfort w spoczynku,
natomiast zwykta aktywnos¢ fizyczna powoduje uczucie dusznosci,
zmeczenia lub kotatania serca;
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Klasallll Znaczne ograniczenia aktywnosci fizycznej; komfort w spoczynku,
natomiastmniejsza niz przecietna aktywnosc¢fizyczna powoduje uczucie
dusznosci, zmeczenia lub kotatania serca;

Klasa IV Niemoznos¢ wykonania jakiejkolwiek aktywnosci fizycznej bez
wystgpienia dyskomfortu, objawy niewydolnosci serca w spoczynku; po
podjeciu jakiejkolwiek aktywnosci fizycznej uczucie dyskomfortu
wzrasta;

Objawy moga jednak nie wystepowaé¢ we wczesnej fazie niewydolnosci serca oraz
u pacjentow stosujgcych leki moczopedne. Pacjentéw z utrzymujgcymi sie objawami
niewydolnosci serca czesto okresla sie mianem chorych z ,przewlektg niewydolnoscia
serca”, a takich, u ktérych objawy nie zmienity sie w ciggu ostatniego miesigca, okresla
sie ,,stabilnymi”. Gdy objawy pojawiaja sie nagle, méwi sie 0 ,,ostrej niewydolnosci serca”,
a w przypadku nasilenia objawéw o ,,dekompensac;ji” przewlektej niewydolnosci serca.

Leczenie niewydolnos$ciserca opiera sie rownolegle w dwdch scenariuszach: na leczeniu
farmakologicznym oraz pozafarmakologicznym. Leczenie farmakologiczne opiera sie
gtéwnie na leczeniu objawowym i zwigzane jest ze stosowaniem lekdw moczopednych
(tzw. diuretykéw) [3]. Dodatkowo stosuje sie rowniez leki ttumigce uktady
neurohormonalne izwiekszajgce kurczliwos¢ [5]. Na leczenie pozafarmakologiczne
sktada sie leczenie inwazyjne, takie jak rewaskularyzacja naczyn wiencowych czy
mechaniczne wspomaganie kragzenia i przeszczep serca, jak i optymalizacja stylu zycia
w postaci zmiany diety i aktywnosci fizycznej.

2.2. Niewydolnos¢ serca w Polsce

Wedtug raportu ,,Niewydolnos¢ serca w Polsce. Realia, koszty, sugestie poprawy sytuacji”
powstategow 2020 roku pod patronatem Polskiego TowarzystwaKardiologicznego, liczba
pacjentow z niewydolnoscia serca w Polsce wynosi okoto 1,24 miliona, czyli 3,2%
populacji, zczego ponad 40% nie przezywa 5 lat odrozpoznania [2]. W2019 roku w Polsce
zmarto 142 000 oséb zniewydolnoscig serca, a przypadto$é ta byta bezposrednia
przyczyng zgonu prawie41 000 z nich, co stanowito 9,8% wszystkich zgonéww Polsce [2].
Na podstawie tych danych schorzenie to mozna uzna¢ za najczestszg przyczyne zgonéw
wsrod Polakéw. Tak wysokie wskazniki zachorowan i smiertelnosci przektadajg sie
bezposrednio na wysokie koszty leczenia niewydolnosci serca. W 2019 roku na sama
hospitalizacje pacjentdéw z niewydolnoscig serca wydano 1,6 mld zt, co stanowi wzrost
kosztow 0 125% w ciggu zaledwie 5 lat [2]. Wedtug najnowszych danych Narodowego
Funduszu Zdrowia z 2024 roku (aktualne na dzien 08.09.2026r.), w pordwnaniu z rokiem
2019, liczba pacjentéw wzrosta o okoto 5%, liczba hospitalizacji o okoto 3%, natomiast
wartosc¢ refundowanych swiadczen zwiekszyta sie ponad dwukrotnie, zokoto 1,64 mld zt
do 3,67 mld zt. Polska znajduje sie na pierwszym miejscu panstw Organizacja Wspotpracy
Gospodarczej i Rozwoju (ang. The Organisation for Economic Co-operation and
Development, OECD) w liczbie hospitalizacji zpowodu niewydolnosci serca, a Srednia
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liczba hospitalizacji przypadajgca na 100 000 mieszkancéw jest w Polsce 2,5-krotnie
wyzsza niz w pozostatych krajach OECD. Lekarze przyznajg, ze objawy niewydolnosci
serca sg rozpoznawane za pézno lub niewtasciwie, co czesto pozostawia pacjenta bez
odpowiedniego leczenia [2].

2.3. Patofizjologia obrzeku ptuc w przebiegu niewydolnosci serca

Kardiogenny obrzek ptuc (KOP) wprzebiegu niewydolnosci serca definiuje sie jako
patologiczne gromadzeniesie ptynu w Sciankach pecherzykdw ptucnych i przestrzeniach
pecherzykowych ptuc, co prowadzi do uposledzenia wymiany gazowej i niewydolnosci
oddechowej [7]. Mechanizm jego powstawania wynika z podwyzszonego cisnienia
w naczyniach wtosowatych ptuc spowodowanego niewydolnoscig lewej komory serca
[8]. Wysokie cisnienie kapilarne przez dtuzszy czas mozeréwniez powodowac¢ zaburzenie
bariery pecherzykowo-nabtonkowej, co prowadzi do zwiekszonej przepuszczalnosci
i transferu ptynu do pecherzykdéw ptucnych, prowadzac do obrzeku i niedodmy. Bez
szybkiego rozpoznania i leczenia, stan pacjenta moze szybko sie pogarszac, powodujac
powazne niedotlenienie [9,10]. Rokowania pacjentéow z tym schorzeniem sg fatalne, ze
Smiertelnoscia wewnatrzszpitalng wynoszaca 15-20%, wskaznikiem przezycia
wynoszacym 50% po roku [11]i $miertelnos$cig wynoszgca 85% po 6 latach obserwaciji
[12]. Rozpoznanie KOP opiera sie przede wszystkim na objawach przedmiotowych
i podmiotowych, woparciu o odpowiednie badania diagnostyczne. Wtym celu
wykorzystuje sie 12-odprowadzeniowy elektrokardiogram (EKG), zdjecie rentgenowskie
(RTG) klatki piersiowej, ultrasonografie ptuc oraz badania laboratoryjne obejmujgce
gazometrie krwitetniczej (ang. Arterial Blood Gas, ABG) i enzymy sercowe [13,14]. Zwyzej
wymienionych badan najczesciej stosowanym jest RTG klatki piersiowej, jako ze pozwala
ono na odrdznienie kardiogennego obrzeku ptuc od niekardiogennego obrzeku ptuc
(NKOP) [15]. Charakteryzuje sie ono jednak umiarkowang specyficznoscia (75-83%)
i stabg czutosciag (50-68%) [15], co zmusza do koniecznosci wykonywania dodatkowych
badan oraz szukania nowych rozwigzan.

2.3.1.Mechanizmy hemodynamiczne

KOP to obrzek typu niezapalnego powodowany przez zaburzenie sit Starlinga. Nadmierne
cisnienie wlewej komorze serca prowadzi do wzrostu cisnienia w zytach ptucnych,
a nastepnie w naczyniach wtosowatych ptuc [8,16]. Wzrost cisnienia hydrostatycznego
w naczyniach wtosowatych zwieksza filtracje ptynéw. U zdrowych osdb proces ten
tagodzony jest przez mechanizmy kompensacyjne w postaci rozlegtej sieci naczyn
limfatycznych ptuc, ktére usuwajg nadmiar filtratu. Do obrzeku ptuc dochodzi
w momencie, gdy szybkos$é gromadzenia ptyndw w ptucach przekroczy szybkosc¢
usuwania ptynéw przez naczynia limfatyczne. Poczatkowo nadmiar filtratu wypetnia
przestrzenie srédmiazszowe wokét oskrzeli i naczyn krwionosnych, ktérew zaleznosciod
wielkosci ptuc, mogag pomiesci¢ 300-400 ml ptynu, tworzac ,sakiewki”, dobrze widoczne
na zdjeciach rentgenowskich klatki piersiowej [17]. Inne cechy kardiogennego obrzeku
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ptuc to rozszerzone naczynia limfatyczne oraz tzw. linie Kerleya B, czyli krétkie, poziome,
cienkie linie, ktére powstaja na skutek pogrubienia przegréd miedzyzrazikowych
wypetnionych ptynem [18]. Gdy przestrzenie srddmigzszowe sg przepetnione, ptyn
zaczyna zalewaé przestrzenie pecherzykowe. Mechanizm ani droga zalewania
pecherzykbw nie sg do konhca znane. Podczas gdy czes¢ pecherzykdéw wrdéznych
obszarach ptuczostajewypetniona ptynem, sasiednie pozostajg wypetnione powietrzem.
Jezeli proces nie zostanie zatrzymany ostatecznie wszystkie pecherzyki mogg zostaé
zajete przez ptyn [8].

2.3.2.Zmiany elektrofizjologiczne tkanki ptuc

Gromadzenie sie ptynu w przestrzeni srodmigzszowej ptuc ipecherzykach ptucnych
powoduje istotne zmiany sktadu i objetosci tkanek ptucnych, co ma konsekwencje nie
tylko mechaniczne, ale tez elektryczne. Zwiekszona zawarto$é ptynu zwieksza
przewodnos¢ elektryczng tkanki ptucnej, zatem impedancja tkanek zmniejsza sie wraz
znarastajgcym obrzekiem [19]. Stanowi to podstawe do wykorzystania technik
bioimpedancyjnych do detekcji zmian objetosci ptyndw w klatce piersiowej.
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3. Bioimpedacja elektryczna

Bioimpedancja to parametr okreslajacy impedancje elektryczng tkanek biologicznych.
Wyznacza sie go poprzez pomiar napiecia pomiedzy elektrodami umieszczonymi na
wybranym obszarze ciata, przez ktérymi przepuszcza sie prad elektryczny o statej
amplitudzie i wybranej czestotliwosci [20]. Pomiary bioimpedancji mozna wykonywacé
metodg dwuelektrodowg lub czteroelektrodowag. W metodzie dwuelektrodowej te same
elektrody stuzg do wprowadzania sygnatu pradu statego i do pomiaru napiecia sygnatu
zwrotnego. W metodzie czteroelektrodowej do wprowadzania prgdu i pomiaru napiecia
stosuje sie dwie oddzielne pary elektrod. Obie formy pomiaru przedstawia Rysunek
1.Gtéwny problem zwigzany z metodg dwuelektrodowag dotyczy spadku napiecia
pomiarowego spowodowanego impedancjg styku, dlatego do pomiardw bioimpedanc;ji
zaleca sie stosowanie metody czteroelektrodowej. Bioimpedancja zalezy od sktadu
badanej tkanki, jej struktury istanu zdrowia, a takze czestotliwosci zastosowanego
sygnatu prgdowego [21].

a) b)

(1)
N

OO

SR

Rysunek 1 Metody pomiaru bioimpedancji bioelektrycznej: (a) pomiar bioimpedancji przy
uzyciu techniki dwuelektrodowej, (b) pomiar bioimpedancji przy uzyciu techniki
czteroelektrodowej [22]

3.1. Whtasciwosci elektryczne tkanek biologicznych

Impedancja elektryczna (Z) jest wielkoscig fizyczng opisujgca catkowity opor, jaki
osSrodek stawia przeptywowi pradu przemiennego. W odréznieniu od rezystancji,
impedancja ma charakter zespolony iobejmuje zaréwno czes¢ rzeczywists
(rezystancyjna), jaki urojona (reaktancyjng). Matematycznie wyraza sie ja rownaniem (1).

gdzie: R - skladowa rezystancyjna, X, - sktadowa reaktancyjna, j - jednostka urojona (j =

V=1).

W osrodkach biologicznych impedancja elektryczna, okreslanajako bioimpedancja, jest
terminem opisujgcym kombinacje sktadowej reaktancyjnej (pojemnosciowej, X_),
zwigzanejz obecnoscig bton komadérkowych oraz sktadowej rezystancyjnej (R) zwigzana
zwystepowaniem ptynu wewnatrzkomorkowego (ang. Intracellular Water, ICW)
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i zewnagtrzkomoérkowego (ang. Extracellular Water, ECW). Reaktancja pojemnos$ciowa
dziata wiec jak kondensator rozdzielajgcy s$rodowisko na wewngtrzkomaérkowe
i zewnatrzkomaérkowe. Reaktancje pojemnosciowa opisuje wzor (2).

1
X, = ———
wC,, 2)

gdzie: w = 2nf - pulsacja sygnatu, C,, —pojemnosc¢ btony komérkowe;j.

Zjawiska rezystancyjne ipojemnosciowe wsrodowisku komodrkowym zachodzg
rownolegle, dlatego mozna je opisa¢ modelem obwodu rodwnowaznego RC.
Biompedancje takiego uktadu oblicza sie zgodnie ze wzorem (3).

R
14jwRC

(3)
Rezystancja wtym uktadzie reprezentuje przewodnictwo ptyndw ustrojowych,
a pojemnos¢ elektryczna wtasciwosci dielektryczne bton komadrkowych [23,24].

Charakterystyka bioimpedancyjna tkanek jest silnie dyspersyjna, tzn. zalezna od
czestotliwosci pradu. Przy niskich czestotliwosciach (<5 kHz) przeptyw pradu ogranicza
sie do przestrzeni zewnatrzkomaorkowej, poniewaz btony komdérkowe stanowig bariere
elektryczng. Wraz ze wzrostem czestotliwosci (>50 kHz) nastepuje czesciowa
depolaryzacja bton, co umozliwia przeptyw pradu roéwniez przez przestrzen
wewnatrzkomoérkowg. Dla wysokich czestotliwosci, rzedu MHz, btony komérkowe
przestajg by¢ przeszkoda, co oznacza swobodny przeptyw pradu przez caty osrodek
biologiczny [22].

Istniejg dwa powszechnie stosowane modele wykorzystywanew bioimpedancjido opisu
zachowania komorek i tkanek biologicznych: model Fricke-Morse [25]i model Cole [26].
Model Fricke-Morse opisuje tkanke biologiczng jako uktad sktadajgcy sie z przestrzeni
zewnatrzkomoérkowej, przestrzeni wewngtrzkomoérkowej oraz btony komérkowej
reprezentowanej przez element pojemnosciowy. Parametry modelu mozna
bezposrednio powigzaé¢ z elementami fizjologicznymi komérki (Rysunek 2a). Bardzigj
uniwersalnym podejsciem jest model Cole, zwany tez Cole-Cole, opisujacy zaleznos¢
impedancji od czestotliwosci przy pomocy parametrow Ry, R, T oraz a (Rysunek 2b).
Model ten jest obecnie jednym z najczesciej wykorzystywanych narzedzi do opisu
charakterystyk czestotliwosciowych tkanek biologicznych istanowi podstawe
interpretacji wieloczestotliwosciowych pomiaréw bioimpedancyjnych [58]. Graficzng
interpretacje modelu Cole stanowiwykres Nyquista, na ktdrym punkty pomiarowe tworza
charakterystyczny tuk pomiedzy wartosciami Ry i R.,. Model Cole, choé powszechnie
wykorzystywany w pomiarach bioimpedancji, nadal podlega ulepszeniu i modyfikacjom
[27-29].
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Rysunek 2 Modele rownowaznetkankibiologicznej a) model Fricke-Morse, b) model Cole

3.2. Metody bioimpedancyjne

Metody bioimpedancyjne sg stosowane w ocenie zmian objetosci roznych segmentéw
ciata. Pomiarbioimpedancji catego ciata lub poszczegdlnych jego czesci mozna wykonaé
przy uzyciu jednej czestotliwosci, wielu czestotliwosci lub w okreslonym zakresie
czestotliwosci. W zaleznosci od liczby wykorzystywanych czestotliwosci wyrdznia sie
analize bioimpedancji jednoczestotliwosciowej (ang. Single-Frequency Bioelectrical
Impedance Analysis, SF-BIA) oraz wieloczestotliwosciowe] (ang. Multi-Frequency
Bioelectrical Impedance Analysis, MF-BIA) [20]. Metoda SF-BIA wykorzystuje pojedyncza
czestotliwos¢ pomiarowa, najczesciej 50 kHz, ijest powszechnie stosowana do
szacowania sktadu ciata [30]. Ograniczeniem tej metody jest brak mozliwosci doktadnegj
oceny dystrybucji ptyndw pomiedzy przestrzenia wewnatrz izewnatrzkomorkowa.
W analizie MF-BIA wykorzystuje sie wiele czestotliwo$ci pomiarowych, co umozliwia
ocene odpowiedzi tkanek oraz analize zmian wtasciwosci elektrycznych organizmu
w szerszym zakresie czestotliwosci. Dzieki temu mozliwe jest uzyskanie informacji
niedostepnych przy zastosowaniu pojedynczej czestotliwosci pomiarowe;.

3.3. Spektralna analiza bioimpedancji

Szczegdlnym rozwinieciem analizy wieloczestotliwosciowe] jest spektralna analiza
bioimpedancji (ang. Bioimpedance Spectroscopy, BIS), polegajgca na badaniu
odpowiedzi tkanek w zakresie wielu réznych czestotliwosci w celu analizy zdrowia
organizmu na poziomie komérkowym [31]. W przeciwienstwie do klasycznych metod
wykorzystujgcych pojedyncze parametry, podejscie to umozliwia analize ksztattu
charakterystyki czestotliwosciowej oraz relacji pomiedzy wartosciami uzyskiwanymi dla
réznych czestotliwosci pomiarowych. Analiza zmian charakterystyki czestotliwosciowe;j
moze dostarcza¢ informacji dotyczacych dystrybucji ptynéw, wtasciwosci bton
komaorkowych oraz zmian zachodzgcych w tkankach podczas proceséw chorobowych
[32]. Ztego wzgledu BIS jest coraz czesciej wykorzystywana w badaniach nad
monitorowaniem pacjentdw z niewydolnoscia serca i zaburzeniami gospodarki ptynowej.
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3.3.1.Podstawy spektralnej analizy bioimpedancji

Podstawg spektralnej analizy bioimpedancji jest fakt, ze odpowiedz elektryczna tkanek
biologicznych zalezy od czestotliwosci przeptywajacego pradu [33]. Przy niskich
czestotliwosciach btony komérkowe stanowig istotng bariere dla przeptywu pradu
elektrycznego, wzwigzku zczym prad przeptywa gtéwnie przez przestrzen
zewnatrzkomoérkowg. Wraz ze wzrostem czestotliwosci maleje wptyw witasciwosci
pojemnosciowych bton komodrkowych, co umozliwia przeptyw pradu réwniez przez
przestrzen wewnagtrzkomodrkowag. Powoduje to charakterystyczne zmiany zardwno
modutu impedanc;ji, jak i kata fazowego w funkcji czestotliwosci [32].

Analiza przebiegu charakterystyki czestotliwosciowej pozwala na uzyskanie informaciji
dotyczgcych dystrybucji ptynédw ustrojowych, integralnosci bton komadérkowych oraz
wtasciwosci strukturalnych tkanek. W przeciwienstwie do metod opartych na
pojedynczych czestotliwosciach umozliwia ona identyfikacje subtelnych zmian
fizjologicznych, ktére moga nie by¢ widoczne podczas analizy pojedynczych parametréw
impedancyjnych [34].

W praktyce BIS obejmuje ocene przebiegu modutu impedancji oraz charakterystyki kata
fazowego w funkcji czestotliwosci. Analiza przebiegu widma impedancjiumozliwia ocene
wtasciwosci elektrycznych tkanek oraz zmian ich struktury i uwodnienia, dzieki czemu
dostarcza bardziej kompleksowej informacji niz pomiar wykonany przy pojedynczej
czestotliwosci [35].

3.3.2.Istotne parametry spektralnej analizy bioimpedancji

W spektralnej analizie bioimpedancji wykorzystywane sag zaréwno parametry
bezposrednio wyznaczane zcharakterystykg czestotliwosciowa, jak iparametry
opisujgce przebieg widma bioimpedancji. Do podstawowych parametrow nalezg modut
impedancji oraz kgt fazowy wyznaczane dla okreslonych czestotliwosci pomiarowych.

3.3.2.1.  Modut impedanciji
Modut impedancji wyznaczany jest jako wartos¢ bezwzgledna impedancji, zgodnie ze

wzorem (4) [36].
1Z] = /RZ + X2 (4)

gdzie: |Z| - modutimpedancji [2], R - rezystancja [2], X .- reaktancja pojemnos$ciowa
[2].

W analizie bioimpedancyjnej modut impedancji opisuje catkowity opdr elektryczny
stawiany przeptywowi pradu przemiennego przez badane tkanki. W tkankach
biologicznych dominujacy udziat w wartosci modutu ma zazwyczaj rezystancja.
W konsekwencji zmiany modutu impedancji odzwierciedlajg przede wszystkim zmiany
przewodnictwa elektrycznego tkanek zwigzane z zawartoscig idystrybucjg ptyndéw
ustrojowych [33].
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Istotng cechg pomiaréw bioimpedancyjnych jest zalezno$é modutu impedancji od
czestotliwosci prgadu pomiarowego [20]. Dla niskich czestotliwosci btony komérkowe
stanowig skuteczng bariere dla przeptywu pradu, ktéry rozchodzi sie gtdwnie przez
przestrzen zewnagtrzkomoérkowa. Wraz ze wzrostem czestotliwosci maleje wptyw
pojemnosciowego charakteru bton komadrkowych, a prad moze przenika¢ réwniez do
przestrzeni wewnatrzkomorkowej. Powoduje to stopniowe zmniejszanie sie wartosci
modutu impedancji wraz ze wzrostem czestotliwosci [37].

3.3.2.2. Katfazowy
Kat fazowy jest jednym z najwazniejszych parametréw wyznaczanych podczas analizy
bioimpedanc;ji i stanowi miare zaleznosci pomiedzy sktadowa rezystancyjng (R) oraz
sktadowg reaktancyjng (X.) bioimpedancji zgodnie ze wzorem (5) [34].

¢ = arctan (%) (5)

gdzie: ¢ - katfazowy [°], R —rezystancja [2], X.-reaktancja pojemnosciowa [£2].

Parametr ten odzwierciedla wtasciwosci elektryczne tkanek, bedace wynikiem
pojemnosciowych wtasciwosci bton komdérkowych oraz przewodnictwa ptyndéw
ustrojowych. W praktyce klinicznej kgt fazowy uznawany jest za wskaznik integralnosci
bton komérkowych, jakosci iilosci aktywnej metabolicznie masy komadrkowej oraz
ogoélnego stanu odzywienia organizmu. Wysokie wartosci kata fazowego obserwowane sg
zwykle u osdb zdrowych i wigza sie z prawidtowa strukturg bton komorkowych oraz duza
zawartosciag aktywnej metabolicznie masy komaorkowej [34]. Obnizenie wartosci kata
fazowego obserwowane jest natomiast w wielu stanach patologicznych, takich jak
niewydolnos¢serca, przewlekte stanyzapalne, nowotwory, niedozywienie czy zaburzenia
gospodarki wodno-elektrolitowej [38-40]. W licznych badaniach wykazano réwniez
zwigzek kagta fazowego zrokowaniem pacjentdw oraz ryzykiem wystgpienia
niekorzystnych zdarzen klinicznych [41,42]. Z tego wzgledu parametr ten jest obecnie
uznawany za istotny biomarker prognostyczny, ktérego wartosé wigze sie z ryzykiem
powiktan, hospitalizacji oraz Smiertelnosci w przypadku raka trzustki [43], raka jelita
grubego [44], raka ptuc [45] czy niewydolnosci serca [46]. U os6b zdrowych kat fazowy
najczesciej miesci sie w zakresie okoto 5 — 7°, natomiast u oséb o wysokiej sprawnosci
fizycznej moze przekraczac 9°, mierzony dla czestotliwosci 50 kHz [32,34].

3.4. Kardiografia impedancyjna

Kardiografia impedancyjna (ang. Impedance Cardiography, ICG) jest nieinwazyjng
metodg oceny czynnosci hemodynamicznej serca, wykorzystujgcg pomiar zmian
impedancji elektrycznej klatki piersiowej zachodzgcych podczas cyklu pracy serca [47].
Metoda ta polega na przeptywie przez klatke piersiowa pradu przemiennego o statej
amplitudziei czestotliwosci z zakresu okoto 20-150 kHz. Zmiany objetosci oraz predkosci
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przeptywu krwi wduzych naczyniach powodujg niewielkie zmiany impedanciji
elektrycznej tkanek, ktére sg rejestrowane i analizowane w czasie [47].

W praktyce analizowane sag przede wszystkim dwa sygnaty: EKG oraz pierwsza pochodna
zmian impedancji oznaczana jako dZ/dt. Dodatkowo wykorzystywana jest warto$c
impedancji bazowej klatki piersiowej (Z,), ktéra zmienia sige stosunkowo wolno i stanowi
punkt odniesienia podczas obliczania parametrow hemodynamicznych. Jednoczesna
analiza sygnatow EKG idZ/dt umozliwia identyfikacje charakterystycznych punktéw
odpowiadajgcych poszczegélnym fazom cyklu pracy serca oraz wyznaczenie czaséw
skurczowych i parametrow opisujgcych wydolno$¢ uktadu sercowo-naczyniowego.

3.4.1.Zasada dziatania

Na przebiegu kardiografiiimpedancyjnejwyrdznia sie charakterystyczne punkty zwigzane
zmechaniczng aktywnoscig serca (Rysunek 3). Punkt B odpowiada otwarciu zastawki
aortalnej iwyznacza poczatek fazy wyrzutu lewej komory serca, punkt C, bedacy
maksimum sygnatu dZ/dt, odpowiada maksymalnej szybkos$ci zmian impedanciji i jest
zwigzany z maksymalng predkoscig wyrzutu krwi do aorty, apunkt Xodpowiada
zamknieciu zastawki aortalnej i wyznacza koniec fazy wyrzutu [48]. Na podstawie
zaleznosci czasowych pomiedzy charakterystycznymi punktami sygnatu EKG iICG
wyznaczane sg podstawowe przedziaty czasowe cyklu serca.

ke

Rysunek 3 Punkty charakterystyczne sygnatow EKG i ICG [49]
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Zrédtem sygnatu ICG sa przede wszystkim zmiany hemodynamiczne zachodzace
podczas pracy serca. Na ksztatt sygnatu wptywajg miedzy innymi zmiany srednicy aorty
iduzych tetnic, zmiany objetosci naczyn ptucnych oraz zmiany rezystywnosci
przeptywajgcej krwiwynikajgcez orientacji krwinek podczas przeptywu [48]. W literaturze
przedstawiono rézne modele opisujgce pochodzenie sygnatu impedancyjnego, jednak
zgodnie zwynikami badan eksperymentalnych, sygnat ICG odzwierciedla przede
wszystkim proces wyrzutu krwi z lewej komory serca [48].

3.4.2.Najwazniejsze parametry hemodynamiczne

Analiza sygnatu ICG umozliwia wyznaczenie licznych parametréw opisujacych czynnos¢
mechaniczng serca oraz stan hemodynamiczny pacjenta. Do najwazniejszych
parametrow wprowadzonych lub opisanych przez wiele prac [47,50-53] naleza:

Okres przedwyrzutowy (ang. Pre-Ejection Period, PEP) okresla czas od poczatku
pobudzenia elektrycznego komoér do otwarcia zastawki aortalnej. Parametr ten opisuje
faze skurczu izowolumetrycznego istanowi jeden zpodstawowych wskaznikéw
czynnosci skurczowej serca.

Czas wyrzutu lewej komory (ang. Left Ventricular Ejection Time, LVET) wyznaczany jest
jako odstep pomiedzy punktami B i X sygnatu ICG. Odpowiada czasowi, w ktérym krew
jest wyrzucana z lewej komory do aorty i stanowi podstawowy parametr opisujacy faze
wyrzutu.

Objetos¢ wyrzutowa (ang. Stroke Volume, SV) okresla objetos¢ krwi wyrzucanej z lewej
komory podczas pojedynczego skurczu i jest podstawowym parametrem objetosciowym
uzyskiwanym zanalizy ICG. Do jej wyznaczenia stosowane sg rézne modele
matematyczne wykorzystujace miedzy innymiimpedancje bazowsg, maksymalngwartosc
sygnatu dZ/dtoraz czas wyrzutu lewej komory.

Pojemnosé minutowa serca (ang. Cardiac Output, CO) oznacza objetos¢ krwi
pompowanej przez serce w ciggu jednej minuty i stanowiiloczyn objetosci wyrzutowe;j
oraz czestosci rytmu serca.

Wskaznik sercowy (ang. Cardiac Index, CI) jest pojemnos$cig minutowa odniesiong do
powierzchni ciata pacjenta, co umozliwia poréwnywanie wydolnos$ci serca pomiedzy
osobami o réznej budowie ciata.

Wskaznik skurczowy (ang. Stroke Index, Sl) stanowi objeto$s¢ wyrzutowag znormalizowang
wzgledem powierzchni ciata.

Stosunek czaséw skurczowych (ang. Systolic Time Ratio, STR), definiowany jako iloraz
PEP i LVET, jest wykorzystywany jako wskaznik kurczliwo$ci miesnia sercowego.

Oprécz wymienionych parametrow mozliwe jest rwniezwyznaczenie wskaznikow oporu
naczyniowego (SVR, SVRI), parametrow opisujgcych predkosé i przyspieszenie przeptywu
krwi (VI, ACI) oraz wskaznikéw pracy lewej komory serca (LCW, LCWI, SWI). Parametry te
wymagaja jednak uwzglednienia dodatkowych danych, takich jak cisnienie tetnicze czy
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powierzchnia ciata pacjenta istanowig rozszerzenie podstawowej analizy
hemodynamicznej wykonywanej z wykorzystaniem kardiografii impedancyjnej [47].

3.5. Bioimpedancja klatki piersiowej

Bioimpedancja klatki piersiowej (ang. thoracic bioimpedance) jest nieinwazyjng metoda
oceny wtasciwosci elektrycznych tkanek znajdujgcych sie w obrebie klatki piersiowej.
W przypadku pomiaréw wykonywanych w obrebie klatki piersiowej na wartosc
impedancji wptywaja przede wszystkim ptuca, serce, duze naczynia krwionosne oraz
otaczajgceje tkanki miekkie. Zewzgledu na duzg zawartos¢ powietrza w ptucach, ktérego
przewodnos¢ elektryczna jest bardzo mata, catkowita impedancja klatki piersiowej jest
znacznie wieksza niz impedancja innych segmentow ciata [47]. Wtrakcie cyklu
oddechowego zmienia sie objetos¢ powietrza w ptucach, co powoduje rowniez zmiany
mierzonej impedancji. Dodatkowo niewielkie okresowe zmiany impedancji zwigzane sg
zpulsacyjnymi zmianami objetosci krwi w aorcie iduzych naczyniach, co
wykorzystywane jest przy pomiarach ICG [47].

W przeciwienstwie do segmentowych pomiaréw bioimpedancji catego ciata,
bioimpedancji klatki piersiowej nie umozliwia wiarygodnego wyznaczania parametrow
opisujacych catkowitg zawartosc wody organizmu,  objetosc¢ ptynow
zewnatrzkomérkowych ani wewnatrzkomdérkowych. Wynika to z faktu, ze modele
wykorzystywane do wyznaczania tych parametréw opierajg sie na zatozeniu wzglednie
jednorodnej geometrii badanego segmentu oraz odpowiednim rozktadzie pradu
elektrycznego [54]. Wobrebie klatki piersiowej zatozenia te nie sg spetnione ze wzgledu
na obecnos$¢ ptuc wypetnionych powietrzem, ktére charakteryzuje sie bardzo wysoka
impedancjg i powoduje znaczne zaburzenie rozktadu linii prgdowych [35].

Ztego wzgledu w bioimpedancji klatki piersiowej zamiast estymacji bezwzglednej
objetosci ptynéw organizmu wykorzystuje sie najczesciej parametry opisujace lokalne
wtasciwosci elektryczne klatki piersiowej, takie jak zawarto$é ptynu w klatce piersiowe;j
(ang. Thoracic Fluid Content, TFC) czy analize zmian charakterystyki impedancyjnej
w funkcji czestotliwosci [47,55]. Wzrost zawartosci ptyndw w obrebie klatki piersiowej
powoduje zwiekszenie przewodnosci elektrycznej tkanek, atym samym zmniejszenie
impedancji bazowej, co prowadzi do wzrostu wartosci wskaznika TFC [56]. Parametr ten
nie stanowi bezposredniej miary objetosci ptyndw, lecz jest wskaznikiem wzglednych
zmian przewodnienia klatki piersiowej iznajduje zastosowanie przede wszystkim
w monitorowaniu pacjentéw z niewydolnoscig serca oraz ocenianiu ryzyka rozwoju
zastoju ptucnego [57].

3.6. Zalety i ograniczenia metod bioimpedancyjnych

Metody bioimpedancyjne stanowia jedno z najwazniejszych narzedzi nieinwazyjnej oceny
wtasciwosci fizjologicznych organizmu, taczgc prostote wykonania pomiaru z wysoka
powtarzalnoscia i bezpieczenstwem klinicznym. Ich gtéwna zaletg jest nieinwazyjnos¢
oraz brak koniecznosci stosowania promieniowania jonizujgcego czy sSrodkow
kontrastowych. Dodatkowe atuty to rédwniez mobilnosé, niskie koszty oraz krotki czas
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badania. Pomimo licznych zalet, metody bioimpedancyjne charakteryzujg sie réwniez
pewnymi ograniczeniami, ktére nalezy uwzgledni¢ zaréwno podczas prowadzenia badan
naukowych, jak i w praktyce klinicznej. Jednym 1z najwazniejszych czynnikdow
wptywajgcych na wiarygodnosé wynikow jest rodzaj zastosowanego urzgdzenia. Proste
analizatory jednoczestotliwosciowe, powszechnie stosowane w urzgdzeniach
rynkowych, czesto nie zapewniajg dostepu do surowych parametrow
bioimpedancyjnych, takich jak rezystancja czy kat fazowy. Ponadto wykorzystujg wtasne,
zamkniete algorytmy obliczeniowe oraz nie zawsze posiadajg odpowiednig walidacje
klinicznag icertyfikacje medyczng, co ogranicza ich zastosowanie w badaniach
naukowych idiagnostyce klinicznej [58]. W zastosowaniach klinicznych szczegdlne
znaczenie majg rowniez ograniczenia zwigzane zkonstrukcjg urzadzen. Wiele
wieloczestotliwosciowych analizatorow bioimpedancji przeznaczonych jest do
pomiaréw wykonywanych w pozycji stojgcej, co ogranicza mozliwosc¢ ich wykorzystania
u pacjentow hospitalizowanych lub unieruchomionych. Z tego wzgledu w monitorowaniu
pacjentéw preferowane sg przenos$ne analizatorywieloczestotliwo$ciowe umozliwiajgce
wykonywanie pomiaréw w pozycji lezacej oraz zapewniajgce dostep do surowych
parametrow bioimpedancyjnych, ktére moga by¢ wykorzystywane do opracowywania
i walidacjiwtasnych analizwynikéw pomiardw [58]. Istotnym ograniczeniem jest rowniez
wptyw zastosowanej aparatury oraz elementéw pomiarowych na uzyskiwane wyniki.
Wykazano, ze rodzaj elektrod, a w szczegdlnosci powierzchnia przewodzacego zelu,
moze wptywac¢ na wartosci reaktancji oraz kagta fazowego, co przektada sie na réznice
w wyznaczanych parametrach sktadu ciata. Ztego wzgledu podczas wykonywania
pomiarow bioimpedancyjnych zaleca sie stosowanie tego samego typu elektrod oraz
przeprowadzenie ich wczesniejszej walidacji w przypadku zmiany materiatow
eksploatacyjnych [59]. Na doktadnos¢ pomiaréw wptywa roéwniez sposoéb ich
wykonywania. W celu zapewnienia poréwnywalnosci wynikéw konieczne jest stosowanie
ujednoliconych  procedur obejmujacych miedzy innymi pozycje badanego,
rozmieszczenie elektrod oraz warunki wykonywania pomiaru. W przypadku
wieloczestotliwosciowej analizy bioimpedancyjnej metodg czteroelektrodowa
wykazano, ze zmiany temperatury i nawodnienia skdry maja niewielki wptyw na wartosé
mierzonej impedancji, co potwierdza odpornos¢ tej konfiguracji na zmiennosc
impedancji kontaktowej skoéry ielektrod [60]. Nie eliminuje to jednak koniecznosci
przestrzegania standaryzowanych procedur pomiarowych, ktére pozostajg jednym
z podstawowych warunkdow uzyskania wiarygodnych i powtarzalnych wynikéw.
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4./miennos¢ rytmu serca

Zmiennos¢ rytmu serca (ang. Heart Rate Variability, HRV) stanowi miare naturalnych
zmian odstepdw czasowych pomiedzy kolejnymi pobudzeniami komdr serca [61].
Wskaznik HRV odzwierciedla zdolno$é autonomicznego uktadu nerwowego do regulaciji
czynnosciserca orazadaptacjiorganizmu do zmieniajacych siewarunkéw fizjologicznych
i Srodowiskowych [62].

Analiza HRV opiera sie na pomiarze odstepéw pomiedzy kolejnymi zatamkami
R w sygnale EKG (ang. RRintervals), najczesciej wykorzystuje siejednak odstepy NN (ang.
normal to normalintervals), ktére stanowia prawidtowe odstepy RR po wyeliminowaniu
artefaktow oraz nieprawidtowych pobudzen [63]. W dalszej czesci pracy pojecia
odstepdéw RRi NN uzywa sie zamiennie. Pomimo pozornieregularnego rytmu zatokowego
odstepy te nie sg jednakowe i podlegaja ciggtym zmianomwynikajgcym z oddziatywania
wspotczulnej oraz przywspotczulnej czesci autonomicznego uktadu nerwowego.
W analizie HRV wyréznia sie metody czasowe, czestotliwosciowe oraz nieliniowe.
Najczesciej stosowane sg wskazniki nalezgce do grupy metod czasowych jak SDNN,
RMSSD i pNN50, jako ze charakteryzujg sie prostg interpretacjag fizjologiczng.

W warunkach fizjologicznych wysoka zmiennos$é rytmu serca swiadczy o prawidtowe;j
zdolnosci organizmu do adaptacji iutrzymania homeostazy. Obnizenie wartosci
parametrow HRV obserwowane jest natomiastw wielu stanach patologicznych, miedzy
innymi w chorobie niedokrwiennej serca [64], cukrzycy [65] oraz zaburzeniach zdrowia
psychicznego [66,67].

W przypadku pacjentow z niewydolnoscig serca zmniejszenie zmiennosci rytmu serca
wigze sie zwykle ze wzrostem aktywnosci uktadu wspotczulnego oraz ostabieniem
aktywnosci przywspotczulnej [68,69]. Liczne badania wykazaty, ze obnizone wartosci
parametrow HRV sag zwigzane z gorszym rokowaniem, zwiekszonym ryzykiem
hospitalizacji oraz wyzszg Smiertelnosciag w tej grupie chorych [70,71].

4.1. Parametry HRV

Parametr SDNN (ang. Standard Deviation of NN intervals) okresla odchylenie
standardowe wszystkich odstepdéw pomiedzy kolejnymi, prawidtowymi zespotami QRS
w sygnale EKG zarejestrowanymi podczas badania i stanowi 0ogélng miare catkowitej
zmiennosci rytmu serca [61]. Wartosé SDNN odzwierciedla tgczny wptyw wszystkich
mechanizméw regulacyjnych oddziatujacych na uktad sercowo-naczyniowy, zardéwno
wspoétczulnych, jak iprzywspoétczulnych. Wartos¢ SDNN obliczano jako odchylenie
standardowe wszystkich odstepdw NN wedtug wzoru (6).

N
1
SDNN = HZ(NNi—NNmean)z (6)
i=1
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Gdzie NN, to poszczegdlne interwaty miedzy uderzeniami serca (w milisekundach) po
odrzuceniu zaktécen, NN,,.., to srednia dtugos¢ wszystkich interwatow NN, aN to

catkowita liczba przeanalizowanych interwatow.

W przypadku krétkotrwatych zapiséw wartos¢ SDNN jest determinowana gtéwnie przez
aktywnos¢ przywspoétczulng, zwigzang ze zjawiskiem oddechowej niemiarowosci
zatokowej, zwigzanej z naturalnym przyspieszeniem rytmu serca podczas wdechu i jego
zwolnieniem podczas wydechu. Podczas 24-godzinnej rejestracji uwzglednia ona
natomiastréwniezwolniejsze mechanizmyregulacyjne orazwptyw rytmu dobowego [63].
Ztego wzgledu parametr SDNN uznawany jest za podstawowy wskaznik catkowitej
zmiennosci rytmu serca i od wielu lat stanowi ztoty standard w klinicznej ocenie ryzyka
sercowo-naczyniowego [62].

Parametr RMSSD (ang. Root Mean Square of Successive Differences) opisuje
krétkoterminowg zmiennos$é rytmu serca ijest szczegdlnie wrazliwy na aktywnosc
przywspotczulng czesci autonomicznego uktadu nerwowego [61]. Oblicza sie go jako
pierwiastek kwadratowy ze sredniej sumykwadratéw réznic miedzy kolejnymi odstepami
RR, zgodnie ze wzorem (7).

N-1
1
RMSSD = HZ(RRL-H—RRL-)Z (7)
i=1

Gdzie RR; oraz RR,;,, to czas trwania dwoch kolejnych odstepow miedzy uderzeniami
serca w milisekundach, a N to catkowita liczba zarejestrowanych odstepow RR.

Standardowy minimalny czas zapisu sygnatu wynosi 5 minut, jednak rézne prace
przedstawiajg mozliwosci skutecznego wyznaczania tego parametru z sygnatu EKG
o dtugosci 60 sekund [72], 30 sekund [73], a nawet 10 sekund [74]. Parametr RMSSD jest
uznawany za najbardziej wiarygodny wskaznik aktywnosci nerwu btednego sposrod
parametrow czasowych. RMSSD wykazuje wysokag korelacje z parametrem pNN50,
jednak jest mniej podatny na wptyw zmian czestos$ci oddechu i dlatego jest obecnie
preferowany w analizie krotkich zapisow EKG [61].

Parametr pNN50 okresla procent kolejnych par odstepéw RR réznigcych sie od siebie
o wiecej niz50 ms i wyznacza sie go na podstawie wzoru (8).

NN50
pNN50 = * 100% (8)

Gdzie NN50 oznacza liczbe kolejnych odstepdédw RR rdéznigcych sie o wiecej niz 50 ms.

Do jego wyznaczania zazwyczaj stosuje sie 2-minutowe segmenty sygnatu EKG [61].
Podobnie jak RMSSD, parametr pNN50 uznawany jest za wskaznik aktywnosci
przywspotczulnej. Oba parametry sg ze sobg silnie skorelowane i opisujg
krétkoterminowe zmiany rytmu serca zwigzane gtdéwnie z modulacjg oddechowa oraz
aktywnoscig nerwu btednego.
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Ze wzgledu na odmienny charakter fizjologiczny analizowanych wskaznikéw, jednoczesne
wykorzystanie parametrow SDNN, RMSSD oraz pNN50 pozwala na bardziej kompleksowa

ocene funkcjonowania autonomicznego uktadu nerwowego niz analiza pojedynczego
parametru.
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5.Wybrane metody uczenia maszynowego w analizie
sygnatow biomedycznych

Uczenie maszynowe (ang. Machine Learning, ML) stanowi grupe metod analizy danych
umozliwiajacych identyfikacje zaleznosci pomiedzy zmiennymi oraz budowe modeli
predykcyjnych na podstawie danych eksperymentalnych [75]. W ostatnich latach
techniki uczenia maszynowego znalazty szerokie zastosowanie w analizie sygnatow
biomedycznych, miedzy innymi EKG [76-78] oraz ICG [79,80].

W zastosowaniach medycznych metody uczenia maszynowego wykorzystywane sg
miedzy innymi do wspomagania diagnostyki i monitorowania przebiegu leczenia [81],
a takze oceny ryzyka wystapienia zdarzen klinicznych [82] oraz identyfikacji parametrow
o najwiekszejwartosci prognostycznej [83]. Szczegdlng zaletg tych metod jest mozliwosé
jednoczesnej analizy wielu zmiennych oraz wykrywania zaleznosci trudnych do
zaobserwowania przy uzyciu klasycznych metod statystycznych. Skutecznos$¢ metod
uczenia maszynowego wynika zich zdolnosci do jednoczesnego przetwarzania duzej
liczby parametréw opisujgcych badany problem, co jest szczegdélnie istotne w przypadku
danych biomedycznych, ktére czesto charakteryzujg sie wysokg ztozonoscig oraz
wspotwystepowaniem wielu wzajemnie powigzanych zmiennych.

5.1. Regresja logistyczna

Regresja logistyczna jest jedng z podstawowych metod klasyfikacji wykorzystywanych
w analizie danych medycznych i biologicznych [84]. Metoda ta stuzy do rozwigzywania
probleméw klasyfikacji binarnej, polegajgcych na przypisaniu obserwacji do jednej
z dwdch analizowanych klas.

Model regresji logistycznej opisuje zaleznos¢ pomiedzy zmiennymi wejsciowymi
(niezaleznymi), a prawdopodobieristwem przynaleznosci do okreslonej klasy za pomoca
funkcji logistycznej, zgodnie ze wzorem (9) [85]. Zaletg tej metody jest wysoka
interpretowalnos¢ uzyskiwanych wynikdw oraz mozliwos¢ okreslenia kierunku wptywu
poszczegolnych zmiennych na wynik klasyfikacji.

1
1+e7 9)

Py=1)=

z =Py + B1x1 + Brxy + o+ Brxy,
Gdzie x reprezentuje zmienne wejsciowe, a [ reprezentuje oszacowane wspoétczynniki
(wagi).

Jedna znajwazniejszych zalet regresji logistycznej, decydujacg o jej szerokim
zastosowaniu w badaniach medycznych, jest mozliwosé tatwej interpretacji wynikéw
modelu. Wyktadnicza warto$é¢ wspétczynnika regresiji (e?) odpowiada ilorazowi szans
(ang. odds ratio, OR). lloraz szans okresla, jak zmienia sie prawdopodobienstwo
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wystgpienia analizowanego zdarzenia wraz zezmiang warto$ci zmiennej niezaleznej [85].
Z tego wzgledu, jak iréwniez prostoty wimplementacji, odpornosci na niewielks
liczebnosé préby oraz mozliwosci stosowania technik regularyzacji, modele regres;ji
logistycznej zapewniajg wysoka doktadnos¢ diagnostycznag i wiarygodne oszacowania
ryzyka klinicznego [86].

5.2. Las Losowy

Laslosowy(ang. Random Forest, RF) jestmetoda uczenia maszynowego wykorzystywang
do zadan klasyfikacji i regresji, opartg na agregacji duzej liczby drzew decyzyjnych.
Algorytm tworzy zespot drzew, zbudowanych na podstawie danych uczacych, ktérych
potaczone wyniki wykorzystywane sa do wyznaczenia koncowej predykcji dla nowych
obserwacji [87]. W oryginalnej wersji algorytmu zaproponowanej przez Breimana kazde
drzewo jest klasycznym drzewem decyzyjnym typu CART (ang. Classification and
Regression Tree) [87]. Podczas budowy drzewa podziat weztéw wykonywany jest na
podstawie kryterium spadku nieczystosci Giniego (ang. Gini Impurity), przy czym zmienna
wykorzystywana do podziatu wybierana jestlosowo spos$réd podzbioru dostepnych cech,
wyznaczanego niezaleznie dla kazdego wezta. Kazde drzewo trenowane jest na prdbie
utworzonej poprzez wielokrotne losowanie ze zwracaniem ze zbioru uczgcego.
Ostateczna decyzja modelu powstaje poprzez agregacje wynikéw wszystkich drzew,
najczesciej zwykorzystaniem zasady gtosowania wiekszosciowego w przypadku
klasyfikacji [88].

Random Forest jest szeroko wykorzystywany w analizie danych biomedycznych,
poniewaz umozliwia modelowanie ztozonych zaleznosci pomiedzy parametrami
fizjologicznymi, bez koniecznosci przyjmowania liniowych relacji pomiedzy zmiennymi,
a takze umozliwia ocene znaczenia poszczegdlnych cech [89].

5.3. Maszyna Wektorow Nosnych

Maszyna Wektorow Nosnych (ang. Support Vector Machine, SVM) jest jednym
znajczesciej stosowanych algorytmow uczenia maszynowego. Gtowna zaletg SVM jest
zdolnos¢ do wyznaczania optymalnej granicy decyzyjnej w postaci hiperptaszczyzny
maksymalizujacej margines pomiedzy klasami [90]. Konstrukcja tej hiperptaszczyzny
opiera sie wytgcznie na niewielkim podzbiorze prébek uczacych, okreslanych jako
wektory nosne (ang. support vectors), ktére znajduja sie najblizej granicy decyzyjnej
i maja kluczowy wptyw na proces klasyfikacji. Pozostate prébki, niebedgce wektorami
nosnymi, nie wptywajg na potozenie hiperptaszczyzny, dzieki czemu model
charakteryzuje sie dobrg zdolnoscig do uogélniania. Poczatkowo algorytm SVM zostat
opracowany do rozwigzywania probleméw liniowo separowalnych, jednak dzieki
zastosowaniu funkcji jadrowych (ang. kernel functions) mozliwe jest rowniez skuteczne
rozwigzywanie problemow nieliniowych. W takim przypadku dane wejsciowe s3g
odwzorowywane do przestrzeni owyzszej wymiarowosci, w ktdrej mozliwe jest
wyznaczenie liniowej hiperptaszczyzny rozdzielajgcej poszczegdlne klasy [90].
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Najczesciej stosowanymifunkcjamijgdrowymisg jadra: liniowe, wielomianowe, radialngj
funkcji bazowej (ang. radial basis function, RBF) oraz sigmoidalne.

SVM znajduje szerokie zastosowanie w analizie danych medycznych dzieki swoim
solidnym podstawom teoretycznym oraz wysokiej skutecznosci klasyfikacji [91].
Szczegdlniedobrze sprawdza siew analizie danych o wysokiejwymiarowosci, gdzie dzieki
zastosowaniu mechanizmu regularyzacji wykazuje duzg odpornos$é na zjawisko
przeuczenia (ang. overfitting). Liczne badania wskazujg, ze modele oparte na SVM czesto
osiggajg wyzszg skutecznos$é predykcyjng niz wiele innych klasycznych metod uczenia
maszynowego, co przyczynito sie do ich szerokiego wykorzystania w diagnostyce,
prognozowaniu przebiegu chordb oraz analizie danych biomedycznych [92-94].

5.4. Selekcja cech

Selekcja cech (ang. feature selection) stanowi jeden z kluczowych etapéw procesu
budowy modeli uczenia maszynowego. Jej celem jest wybor podzbioru zmiennych, ktére
dostarczajg najwiekszej ilosci informacji niezbednych do rozwigzania analizowanego
problemu, przy jednoczesnym odrzuceniu cech nieistotnych, silnie skorelowanych lub
niemajacychistotnego wptywu na proces klasyfikacji [95,96]. Zastosowanie selekcji cech
pozwala ograniczy¢ wymiarowos¢ danych, zmniejszy¢ ryzyko przeuczenia modelu,
skréci¢ czas uczenia oraz poprawi¢ interpretowalnos¢ uzyskanych wynikéw [96].
Szczegdlne znaczenie ma ona w analizie danych biomedycznych, ktére czesto
charakteryzujg sie duza liczbg parametréw, niewielkg liczebnoscig badanych grup oraz
wysokim stopniem wspoétzaleznosci pomiedzy zmiennymi.

Metody selekcji cech mozna podzieli¢ na cztery podstawowe grupy: metody filtracyjne
(ang. filter methods), metody opakowujgce (ang. wrapper methods), metody osadzone
(ang. embedded methods) oraz metody hybrydowe (ang. hybrid methods) [97]. Podziat
ten wynika z relacji pomiedzy procesem selekcji cech, aalgorytmem uczenia
maszynowego. Metody filtracyjne dziatajg niezaleznie od modelu klasyfikacyjnego
i oceniajg przydatnos¢ poszczegdlnych cech wytgcznie na podstawie wtasciwosci
danych, wykorzystujagc miedzy innymi miary korelacji, testy statystyczne lub miary
informacyjne. Dzieki niezaleznosci od procesu uczenia charakteryzujg sie niewielkim
kosztem obliczeniowym oraz dobrg zdolnoscig do uogdlniania wynikéw. Metody
opakowujgce wykorzystujg natomiast algorytm uczenia maszynowego do oceny réznych
podzbioréw cech. Kolejne kombinacje zmiennych sg oceniane na podstawie jakosci
dziatania modelu, co zwykle pozwala uzyskaé lepsze wyniki klasyfikacji nizw przypadku
metod filtracyjnych. Jednoczesnie koniecznosé wielokrotnego trenowania modelu
powoduje znaczny wzrost ztozonosci obliczeniowej. Metody osadzone realizujg proces
selekcji cech bezposrednio podczas uczenia modelu. Wybér najbardziej istotnych
zmiennych stanowiintegralng czesc¢ procesu optymalizacji parametrow algorytmu, dzieki
czemu metody te sg zazwyczaj mniej kosztowne obliczeniowo niz metody opakowujace.
Przyktadami metod osadzonych sa modele wykorzystujace regularyzacje, takie jak LASSO
(ang. Least Absolute Shrinkage and Selection Operator), oraz algorytmy umozliwiajgce
wyznaczenie istotnosci cech, takie jak Random Forest. Coraz czesciej stosowane s3
rowniez metody hybrydowe, ktdre tgczag zalety réznych podejs¢ do selekcji cech.
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Najczesciej polegajg one na wstepnym wykorzystaniu metody filtracyjnej w celu
ograniczenia liczby analizowanych zmiennych, a nastepnie zastosowaniu metody
opakowujacej lub osadzonej do wyboru optymalnego podzbioru cech. Takie podejscie
pozwala ograniczy¢ koszt obliczeniowy przy jednoczesnym zachowaniu wysokiej
skutecznosci procesu selekgcji.

Dobér odpowiednich cech ma istotny wptyw na jako$é modeli predykcyjnych oraz
mozliwos¢ identyfikacji parametrow o najwiekszym znaczeniu diagnostycznym lub
prognostycznym. Ztego wzgledu selekcja cech stanowi obecnie standardowy element
procesu przygotowania danych w zadaniach klasyfikacyjnych i regresyjnych, szczegdlnie
w analizie danych biomedycznych [97].

5.5. Ocena jakosci algorytmow ML

Do oceny jakosci opracowanych algorytmdéw uczenia maszynowego stosuje sie miary
takie jak doktadnos¢ (ang. Accuracy), wskaznik AUC-ROC (ang. Area Under the Receiver
Operating Characteristic Curve), czutos¢ (ang. Sensitivity) swoistos¢ (ang. Specificity),
precyzje (ang. Precision) oraz parametr F1 (ang. F1-score) [96,98]. Miaryte wyznacza sie
na podstawie macierzy pomytek w ktorej wyrdznia sie nastepujgce wskazania:
prawdziwie pozytywne (ang. true positives, TP), prawdziwie negatywne (ang. true
negatives, TN), fatszywie pozytywne (ang. false positives, FP) oraz fatszywie negatywne
(ang. false negatives, FN) [99].

Doktadnos¢ klasyfikacji okresla odsetek poprawnie sklasyfikowanych przypadkéw
i definiowana jest zgodnie ze wzorem (10).
TP+ TN

Accuracy = (10)
TP+ TN+ FP+ FN

Czutosé, nazywana rowniez wspotczynnikiem wykrywalnosci, okresla zdolnhos¢ modelu
do poprawnego identyfikowania przypadkéw pozytywnych, a definiowania jestzgodnie ze
wzorem (11).
TP
Sensitivity = ——— (11)
TP+ FN
Swoistos¢ opisuje zdolnos¢ modelu do poprawnego rozpoznawania przypadkow
negatywnych i definiuje sie jg wzorem (12).
TN
Specificity = ————— 12
pecificity = oy rp (12)
ROC-AUC stanowimiarezdolnosci modeludo rozrézniania klas niezaleznie od przyjetego
progu decyzyjnego. Wartos¢ ROC-AUC obliczana jest poprzez wykreslenie wykresu
zaleznosci wskaznika wynikéw prawdziwie pozytywnych (ang. True Positive Rate, TPR) od
wskaznika wynikdéw fatszywie pozytywnych (ang. False Positive Rate, FPR) dla r6znych
wartosci progowych, zgodnie ze wzorami (13) i (14). Przyjmuje wartosci z zakresu od 0 do
1, gdzie wartos¢ 0,5 odpowiada klasyfikatorowi losowemu, natomiast wartosci zblizone
do 1 wskazujg na wysokg zdolnos$é dyskryminacyjng modelu [100].
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TP

TPR = ———
TP +FN (13)
FP
FPR = ———— a4
FP+TN

Precyzja okresla odsetek poprawnych klasyfikacji dodatnich wsréd wszystkich
przypadkéw zaklasyfikowanych przez model jako dodatnie. Precyzje definiuje rownanie
(15).
TP
Precision = ——— (15)
TP+ FP

Wysoka wartos¢ precyzji oznacza niewielkg liczbe obserwacji btednie klasyfikowanych
jako nalezgce do danej klasy.

Wskaznik F1-score stanowi kompromis pomiedzy precyzja, a czutoscia. Wykorzystuje sie

go w sytuacji, gdy liczebnosci klas sg nieréwnomierne lub gdy istotne jest jednoczesne

ograniczenie liczby fatszywie dodatnich ifatszywie ujemnych klasyfikacji. F1-score

definiowany jest jako srednia harmoniczna precyzji i czutosci, zgodnie ze wzorem (16).
2*TP

F1 —score = (16)
2 TP + FN+ FP

Indeks Youdena (wskaznik J) to miara skutecznosci testow diagnostycznych. Pozwala
okreslic ogdélng zdolnos¢ testu do poprawnej klasyfikacji oraz stuzy do wyboru
optymalnego punktu odciecia (progu) na krzywej ROC [101]. Wyznacza sie go zgodnie ze
wzorem (17).

J = Sensitivity + Specificity — 1 (17)
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6. Wspotczesne rozwigzania bioimpedancyjne
stosowane w monitorowaniu niewydolnosci serca

6.1. Rola telemedycyny u pacjentéw z niewydolnoscig serca

Jedng zrekomendacji zawartych w raporcie niewydolnosci serca z 2020 roku [2], jak
i wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ang. European Society of
Cardiology, ESC) [3], ktére moga przyczyni¢ sie do poprawy rokowania chorych,
a w dtuzszej perspektywie czasu do zmniejszenia liczby hospitalizacji i przedwczesnych
zgondw, jest wdrozenie telemedycyny jako statego elementu leczenia. Zdalne
monitorowanie pacjentdw umozliwia dostarczanieim na biezgco informacji zdrowotnych
wspierajgcych ioptymalizujacych ich opieke, co przektada sie na wzrost komfortu
psychicznego pacjenta. Do szczegdélnie istotnych danych pozyskiwanych
ztelemonitoringu zaliczajg sie codzienne zmienne objawy choroby, waga, tetho czy
ci$nienie tetnicze. Gromadzenie iprzechowywanie takich informacji w postaci
elektronicznej karty pacjenta bedzie miato duzy wptyw na dostosowywanie terapii
i prawidtowe prowadzenie pacjenta. Telemonitoring moze przebiegac¢ w réznoraki sposéb
i by¢ uzalezniony od umiejetnosci technicznych personelu placowki medycznej lub
pacjenta. Jednym z najbardziej upowszechnionych po pandemii Covid-19 mozliwosci
telemedycyny staty sie telekonsultacje. Telekonsultacje sprawdzajg sie u pacjentéw,
ktérzy znajdujg sie w stabilnym stanie choroby i pozwalajg na optymalizacje opieki przy
jednoczesnym zachowaniu ptynnosci nad stanem pacjenta.

Wyniki najnowszych metaanaliz wskazujg, Zze nieinwazyjne systemy domowego
telemonitorowania pacjentow z niewydolnoscig serca przyczyniajg sie do zmniejszenia
liczby hospitalizacji zwigzanych z zaostrzeniem niewydolnosci serca oraz poprawy
przezywalnosci pacjentow [102]. Chociaz pomiedzy poszczegdélnymi badaniami
obserwuje sie pewne zroznicowanie wynikdw, moze ono wynika¢ przede wszystkim
zrdznic w charakterystyce badanych populacji, w szczegélnosci stopnia zaawansowania
choroby oraz ryzyka wystgpienia zdarzen sercowo-naczyniowych. Wieksze korzysci
z zastosowania telemonitoringu obserwuje sie u pacjentow wysokiego ryzyka, zwtaszcza
po niedawnej hospitalizacji z powodu niewydolnosci serca [102]. Jednocze$nie
najnowsze badania, wykorzystujgce zintegrowane modele telemonitorowania
i uwzgledniajgce aktualne standardy leczenia farmakologicznego, potwierdzajg
zasadnos¢ wtgczania systemoéw telemonitorowania do kompleksowej opieki nad
pacjentami z niewydolnoscig serca [103].

6.2. Tradycyjne metody diagnostyki I monitorowania
niewydolnosci serca

Zgodnie z wytycznymi ESC z 2021 roku diagnostyka niewydolnhosci serca opiera sie na
trzech filarach: ocenie klinicznej, badaniach obrazowych oraz biomarkerach [3].

43



Ocena kliniczna obejmujewywiad z pacjentem orazbadanie przedmiotowe. Objawytakie
jak dusznosé¢, obrzeki korniczyn dolnych oraz trzeszczenia ptuc majg jednak ograniczonag
swoistos$¢ diagnostyczng i pojawiaja sie dopiero w zaawansowanym stadium choroby
[3,104,105], co naktada koniecznosé wykorzystania badan dodatkowych. Badania
epidemiologiczne potwierdzajg, ze zadna pojedyncza cecha badania fizykalnego nie
pozwala na pewne rozpoznanie niewydolnosci serca [105], stad potrzeba stosowania
badan obiektywnych jak biomarkery oraz metod obrazowych. Najwieksze znaczenie
kliniczne przypisuje sie biomarkerom takim jak peptydy natriuretyczne BNP oraz NT-
proBNP. Sg one uwalniane przez kardiomiocyty w odpowiedzi na wzrost cisnienia
Sciennego iprzecigzenie objetosciowe, odzwierciedlajgc stopien dekompensacji
hemodynamicznej [3,106]. Zgodnie z wytycznymi ESC z 2021 roku oraz raportem
przygotowanym wspoélnie przez Amerykanskie Towarzystwo Kardiologiczne (ang.
American Heart Association, AHA), Amerykanskie Kolegium Kardiologiczne (ang.
American College of Cardiology, ACC) oraz Amerykanskie Towarzystwo Niewydolhosci
Serca (ang. Heart Failure Society of America, HFSA) z 2022 roku, oznaczenie BNP lub NT-
proBNP jest rekomendowane jako badanie przesiewowe i diagnostyczne w przypadku
podejrzenia niewydolnosci serca zaréwno w warunkach ambulatoryjnych, jak
i szpitalnych [3,104]. Poza wartoscia diagnostyczng, biomarkery te majg réwniez
znaczenie prognostyczne i monitorujace. Wzrost stezenia NT-proBNP koreluje z ryzykiem
hospitalizacjii smiertelnosci [107,108], a utrzymujgcy siewysoki poziom, mimo leczenia,
jest niezaleznym czynnikiem ztego rokowania [109]. Ztego powodu biomarkery sg czesto
wykorzystywane do oceny skutecznosci terapii i monitorowania odpowiedzi na leczenie
[110]. W praktyce klinicznej w Polsce, zgodnie z zaleceniami Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego, oznaczanie NT-proBNP jest standardowym elementem diagnostyki
niewydolnosci serca, szczegdlnie w ostrych przypadkach, oraz rekomendowanym
markerem wocenie stabilnosci klinicznej i kontroli terapii [2]. Dostepnosé badan
biochemicznych w Polsce jest wysoka, jednak ich interpretacja wymaga uwzglednienia
wspotistniejgcych zaburzen, takich jak niewydolnosé nerek, otyto$s¢ czy migotanie
przedsionkow, ktére moga wptywac na wartosci biomarkeréw [2].

Ogodlnoswiatowo powszechnie dostepne, tanie iczesto wykorzystywane metody
diagnostyki obrazowej niewydolnosci serca to EKG, echokardiografia przezklatkowa oraz
RTG klatki piersiowej. Metody te pozwalajg nie tylko na potwierdzenie rozpoznania, ale
réwniez na ocene stopnia zaawansowania choroby, identyfikacje przyczyn strukturalnych
i monitorowanie skutecznosci leczenia [3]. Prawidtowy wynik EKG wskazuje na mato
prawdopodobne rozpoznanie niewydolnosciserca [3]. W EKG szuka sie nieprawidtowosci
takich jak migotanie przedsionkdw, zatamki Q, przerost lewej komory (ang. Left
Ventricular Hypertrophy, LVH) iposzerzony zespét QRS, ktére zwiekszajg
prawdopodobienstwo rozpoznania niewydolnosci serca [3]. Echokardiografia jest
podstawowg metoda oceny funkcji skurczowej i rozkurczowej serca. Pozwala na pomiar
frakcji wyrzutowej lewej komory, ocene objetosci jam serca, funkcji zastawkowych oraz
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cis$nienia ptucnego [3]. Wedtug wytycznych ESC 2021 jest to badanie pierwszego wyboru
w diagnostyce iréznicowaniu typéw niewydolnosci serca [3]. RTG klatki piersiowej
pozwala na ocene powiekszenia sylwetki serca, wykrycie cech obrzeku ptuc oraz ptynu
w jamie optucnej [3]. WPolsce jest standardowym badaniem przy podejrzeniu
dekompensacji niewydolnosciserca lub obrzeku ptuc [2]. Wysoka czutos¢ w wykrywaniu
obrzeku kardiogennego ptuc wykazuje ultrasonografia ptuc (ang. Lung Ultrasonography,
LUS) [111]. Badania wykazaty, ze LUS zwieksza doktadnos$¢ rozpoznania klinicznego
wystepowania obrzeku kardiogennego ptuc do okoto 90% w poréwnaniu z badaniem
przedmiotowym i RTG [112]. Wwydanych w 2018 roku polskich zaleceniach na temat
zastosowania ultrasonografii ptuc w chorobach wewnetrznych uznano stosowanie LUS
w rozpoznaniu kardiogennego obrzeku ptuc jako dobrg strategie diagnostyczng [113].
Rezonans magnetycznyserca (ang. Cardiac Magnetic Resonance, CMR)jestuznawany za
»ztoty standard” w ocenie niewydolnosci serca. Jako najbardziej kompleksowe badanie
obrazowe dostarcza informacji o budowie serca, jego funkcji, przeptywie krwi
i charakterystyce tkanek, umozliwiajgc tym samym wykrycie wtdknienia, zapalenia
i naciekdw [114]. Jego stosowanie w diagnostyce i monitorowaniu niewydolnosci serca
pozostaje jednak ograniczone ze wzgledu na koszty, dostepnosé¢ i obawy dotyczace
bezpieczenstwa [115,116].

6.3. Urzadzenia i systemy stosowane klinicznie

W niniejszym rozdziale przedstawiono analize dostepnych na rynku rozwigzan klinicznych
wykorzystywanych do oceny imonitorowania pacjentow zniewydolnoscig serca.
Przeglad obejmuje urzadzenia oraz systemy wykorzystujgce nieinwazyjne metody
pomiarowe, ze szczegdélnym uwzglednieniem technologii opartych na bioimpedancii
i kardiografii impedancyjnej, atakze nowoczesnych systemow telemonitorowania
wspomagajgcych zdalng opieke nad pacjentami. Do analizy zakwalifikowano wytacznie
rozwigzania bedgce aktualnie w produkcji iaktywnie rozwijane przez producentow,
posiadajgce oznaczenie CE zgodnie zwymaganiami obowigzujgcymi na rynku
europejskim oraz dostepne komercyjnie na rynku europejskim, w tym w Polsce lub za
posrednictwem europejskiej sieci dystrybucji. Szczegdlng uwage zwrdécono na
rozwigzania posiadajgce funkcje zdalnego monitorowania pacjentéw. Dla wszystkich
prezentowanych rozwigzan oceniono zakres rejestrowanych parametréow, mozliwosci
integracji z platformami telemedycznymi oraz ich potencjalne zastosowanie
w monitorowaniu przebiegu niewydolnosci serca.

6.3.1.PhysioFlow®

PhysioFlow jest jednym znajbardziej zaawansowanych nieinwazyjnych systemow
monitorowania hemodynamicznego dostepnych obecnie na rynku europejskim.
Stworzony i wdrozony przez Manatec Biomedicalz Francji. Wyglad urzadzenia prezentuje
Rysunek 4. Urzgdzenie wykorzystuje autorskg metode Signal Morphology Impedance
Cardiography (SM-ICG™), bedaca rozwinieciem klasycznej kardiografii impedancyjnej.
W przeciwienstwie do tradycyjnych algorytméw ICG, ktére wykorzystujg wartosé
podstawowej impedancji klatki piersiowej (Z,) do wyznaczania objetosci wyrzutowe;j,
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technologia SM-ICG analizuje morfologie pulsacyjnych zmian impedancji (42) oraz ich
pochodna (dZ/dt). Wedtug producenta rozwigzanie to zwigksza odpornos¢ pomiaréw na
artefakty ruchowe oraz zmniejsza wptyw ograniczen klasycznej kardiografii
impedancyjnej zwigzanych z otytosciag, przewodnieniem czy chorobami ptuc. PhysioFlow
jest przeznaczony do ciagtego, nieinwazyjnego monitorowania parametrow
hemodynamicznych zaréwno w spoczynku, jak i podczas wysitku fizycznego. Producent
deklaruje zastosowanie urzadzenia w kardiologii, intensywnej terapii, rehabilitacji
kardiologicznej, pulmonologii oraz badaniach naukowych. Wsréd wskazan wymieniono
rowniez monitorowanie pacjentéw z niewydolnoscig serca, zarowno z obnizong, jak
i zachowang frakcjg wyrzutowa.

Rysunek 4 Zdjecie prezentujgce urzadzenie PhysioFlow, Zrédto: Manatec Biomedical,
materiaty producenta, https://www.physioflow.com/index.php (dostep: 20.07.2026)

Producent stosuje szes¢ elektrod powierzchniowych rozmieszczonych na klatce
piersiowej. Te sameelektrody wykorzystywane sg jednoczesnie do rejestracji sygnatu EKG
oraz pomiaru impedancji. PhysioFlow umozliwia ciggte wyznaczanie m.in. HR, SV, SVI,
CO, CIl, TFC, wskaznikéw kurczliwosci itrendow hemodynamicznych. System
koncentruje sie na kompleksowej ocenie stanu hemodynamicznego oraz analizie zmian
w czasie.

Na dzi$s PhysioFlow nie stanowi jednak kompletnego systemu telemonitorowania
domowego. Dane moga by¢ eksportowane do dalszej analizy, jednak producent nie
oferuje przeznaczonego do tego oprogramowania. PhysioFlow wykorzystuje zamkniety,
oryginalny algorytm SM-ICG, ktorego szczegdty nie sg publicznie dostepne. Nie oferuje
réwniez dostepu do petnych surowych danychi wszystkich etapdw przetwarzania sygnatu
co ogranicza mozliwosc¢ niezaleznej walidacji algorytmoéw. Urzadzenie koncentruje sie na
monitorowaniu hemodynamicznym inie wykonuje wieloczestotliwosciowej analizy
bioimpedancyjnej pozwalajacej na ocene rozktadu ptynéw ustrojowych. Nie jest rdwniez
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przeznaczone do ciggtego telemonitorowania domowego i nie posiada zintegrowanej
platformy telemedycznej dla pacjentéw ambulatoryjnych.

6.3.2.CardioScreen® 2000 / Niccomo™

CardioScreen 2000, obecnie rozwijany pod nazwg Niccomo, jest jednym z najlepigj
rozpoznawalnych europejskich systemow nieinwazyjnego monitorowania
hemodynamicznego, wykorzystujacych  klasyczng kardiografie impedancyjna.
Urzadzenie zostato opracowane w Niemczech przez MEDIS Medizinische Messtechnik
GmbH i od ponad dwudziestu lat znajduje zastosowanie w diagnostyce kardiologicznej,
intensywnej terapii, anestezjologii oraz badaniach naukowych. CardioScreen bazuje na
klasycznej analizie zmian impedancji elektrycznej klatki piersiowej wywotanych
cyklicznymi zmianami objetosci krwi w aorcie podczas pracy serca. Sygnat rejestrowany
jest metodag czteroelektrodowg zo$miu elektrod umieszczonych na szyi iklatce
piersiowej. Wyglad urzadzenia prezentuje Rysunek 5.

Rysunek 5 Zdjecie prezentujgce urzadzenie CardioScreen 2000, Zrédto: MEDIS
Medizinische Messtechnik GmbH, materiaty producenta,
https://www.medis.company/en/products, (dostep: 20.07.2026)

Urzadzenie umozliwia ciggty, nieinwazyjny pomiar parametréw hemodynamicznych bez
koniecznosci stosowania cewnikdw naczyniowych, dzieki czemu stanowi alternatywe dla
inwazyjnych metod monitorowania rzutu serca u stabilnych pacjentéw. Producent oferuje
kilka wersji systemu przeznaczonych zaréwno do zastosowan klinicznych, jak
i badawczych.

CardioScreen umozliwia ciggte wyznaczanie parametrow hemodynamicznych takich jak
HR, SV, SvVI, CO, CIl, TFC, PEP, LVET iwskaznikéw kurczliwos$ci, prezentujgc jeden
znajbardziej kompletnych zestawdow parametréw dostepnych w urzadzeniach
rejestrujgcych ICG. Umozliwia rowniez wizualizacje przebiegdw sygnatowych w czasie
rzeczywistym, co utatwia ocene jakosci pomiaru.
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Urzadzenie pozostaje rozwigzaniem przeznaczonym gtéwnie do srodowiska klinicznego.
Nie umozliwia funkcji telemonitorowania ze wzgledu na brak implementacji
automatycznej transmisji danych i rozwigzan chmurowych.

6.3.3.ICON® - Electrical Cardiometry

ICON jest nieinwazyjnym monitorem hemodynamicznym wykorzystujgcym metode
Electrical Cardiometry (EC). Technologia ta wywodzi sie z klasycznej kardiografii
impedancyjnej, jednak opiera sie na odmiennej interpretacji zmian impedancji
zachodzgcych podczas cyklu pracy serca. Zamiastanalizowac przede wszystkim zmiany
objetosci krwi w aorcie, EC wykorzystuje zmiany orientacji erytrocytdow w przeptywajacej
krwi. W czasie rozkurczu krwinki czerwone sg rozmieszczonelosowo, natomiastpodczas
skurczu ustawiajag sie rownolegle do kierunku przeptywu, co prowadzi do zmniejszenia
oporu elektrycznego. Analiza tych zmian umozliwia wyznaczenie parametrow
hemodynamicznych bez koniecznos$ci wykonywania pomiardw inwazyjnych. Rozwigzanie
to zostato szeroko zwalidowane u pacjentéw dorostych, dzieci oraz noworodkéw.
Szczegdlnie duzg popularnosé zdobyto w anestezjologii, kardiochirurgii orazintensywnej
terapii, gdzie wykorzystywane jest do ciggtego monitorowania rzutu serca i odpowiedzi
hemodynamicznej na leczenie. Producentem urzgdzenia jest Osypka Medical GmbH
(Niemcy). Wyglad urzadzenia prezentuje Rysunek 6.

ICON rejestruje sygnat EKG, podstawowag impedancje klatki piersiowej, zmiany
impedancji zwigzane z przeptywem krwi oraz sygnat wykorzystywany do analizy EC.
Pomiar wykonywany jest zwykorzystaniem czterech jednorazowych elektrod
rozmieszczonych na szyi i klatce piersiowej.

Rysunek 6 Zdjecie prezentujgce urzgdzenie ICON, Zrddto: Osypka Medical GmbH,
materiaty producenta, https://www.osypkamed.com/products/electrical-
cardiometry/icon/, (dostep: 20.07.2026)

Podobnie jak wiekszos¢ monitorow hemodynamicznych tej klasy, ICON zostat
zaprojektowany jako urzadzenie przeznaczone do pracy w warunkach szpitalnych.
Urzadzenie rejestruje zestaw parametrow hemodynamicznych i umozliwia prezentacje
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parametrow zaréwno w postaci wartosci chwilowych, jak i trendéw zmian w czasie.
Producent nie oferuje natywnie zdalhego monitorowania domowego ani platformy
telemedycznej. Mozliwa jest natomiastintegracja z systemami monitorowania pacjenta
oraz eksport danych do dokumentacji medyczne;j.

6.3.4.Body Composition Monitor (BCM®)

Body Composition Monitor (BCM®) jest jednym z najlepiej przebadanych klinicznych
systemow wykorzystujgcych BIS do ilosciowej oceny sktadu ciata i gospodarki wodnej.
Urzadzenie zostato opracowane przez firme Fresenius Medical Care z Niemiec, z mysla
0 monitorowaniu stanu uwodnienia pacjentow poddawanych leczeniu
nerkozastepczemu. Z czasem znalazto réwniez zastosowanie w badaniach dotyczgcych
niewydolnosci serca, gdzie przewodnienie stanowi jeden z najwazniejszych czynnikéw
zwigzanych z ryzykiem hospitalizacji. Wyglad urzadzenia prezentuje Rysunek 7.

W przeciwienstwie do klasycznej kardiografii impedancyjnej, BCM nie analizuje zmian
impedancji wywotanych pojedynczym cyklem pracy serca. Zamiast tego wykonuje
pomiarimpedancji w szerokim zakresie czestotliwosci i wykorzystuje modele Cole’a oraz
modele fizjologiczne do wyznaczenia objetosci ptynéw wewnatrz-
i zewnatrzkomadrkowych. Dzieki temu mozliwa jest iloSciowa ocena przewodnienia
organizmu oraz monitorowanie zmian gospodarki wodnej w czasie.

Urzadzenie nie rejestruje EKG ani ICG, a wytacznie modut impedancji, reaktancje oraz
dane spektralne wykorzystywane do modelowania impedancji. BCM wykonuje pomiary
w zakresie 5-1000 kHz, wykorzystujgc kilkadziesigt czestotliwosci pomiarowych.
Urzadzenie wyznacza takie parametry jak wskaznik przewodnienia oraz ECW/TBW.

Rejestracja sygnatu odbywa sie przy wykorzystaniu czterech elektrod umieszczonych na
rece i stopie po jednej stronie ciata.

BCM nie jest urzgdzeniem przeznaczonym do ciggtego monitorowania pacjentow
w warunkach domowych. Pomiar wykonywany jest przez personel medyczny podczas
wizyty pacjenta. Wyniki mogg by¢ archiwizowane i pordbwnywane zwczes$niejszymi
pomiarami, jednak system nie oferuje automatycznej transmisji danych ani platformy
telemedycznej do zdalnego nadzoru.
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Rysunek 7 Zdjecie prezentujgce urzagdzenie Body Composition Monitor, Zrédto: Fresenius
Medical Care, materiaty producenta, https://freseniusmedicalcare.com/en/healthcare-
professionals/hemodialysis/fluid-management/body-composition-monitor/,  (dostep:
20.07.2026)

6.3.5.Akern BIA 101 BIVA PRO®

Akern BIA 101 BIVA PRO jest jednym z najdtuzej rozwijanych europejskich systemoéw
przeznaczonych do klinicznej analizy bioimpedancji. Firma Akern z Wtoch rozpoczeta
prace nad wykorzystaniem bioimpedancjiw medycynie juz w latach 80. XX wiekui nalezy
do pionieréw tej technologii. Obecne modele urzadzenia stanowig rozwiniecie
wieloletnich badan nad oceng sktadu ciata oraz gospodarki wodnej organizmu. Wyglad
urzadzenia prezentuje Rysunek 8.

Najwazniejszg cechg systemu jest zastosowanie metody Bioelectrical Impedance Vector
Analysis (BIVA). W przeciwienstwie do klasycznych metod opartych na réwnaniach
predykcyjnych, BIVAwykorzystuje bezposrednig analize wektoraimpedancji utworzonego
przez rezystancje i reaktancje, znormalizowane wzgledem wzrostu pacjenta. Pozwala to
na ocene stanunawodnieniai masy komaérkowej, bezkoniecznos$ci przyjmowania zatozen
dotyczgcych budowy ciata, co ma szczegdlne znaczenie u pacjentéw z zaburzeniami
gospodarki wodnej.

Akern BIA 101 wykorzystuje jednoczestotliwosciowy pomiar bioimpedancji, dla
czestotliwosci 50 kHz. Pomiar wykonywany jest metodg tetrapolarng z zastosowaniem
czterech elektrod powierzchniowych umieszczonych na rece i stopie po tej samej stronie
ciata. Akern BIA101 niejestsystemem telemedycznym. Pomiarwykonywanyjest podczas
wizyty pacjenta w placéwce medycznej, a wyniki analizowane sg w dedykowanym
oprogramowaniu. Producent umozliwia eksport danych iich archiwizacje, jednak
urzadzenie nie oferuje funkcji ciggtego monitorowania ani zdalnej transmisji wynikow.
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Akern BIA 101 jest wykorzystywany jako urzadzenie referencyjne do analizy BIVA i oceny
kata fazowego.

Rysunek 8 Zdjecie prezentujgce urzgadzenie Akern BIA 101 BIVA PRO, Zrédto: Akern,
materiaty producenta, https://freseniusmedicalcare.com/en/healthcare-
professionals/hemodialysis/fluid-management/body-composition-moanitor, (dostep:
20.07.2026)

6.3.6.SFB7°® Biolmp Spectroscopy Device oraz SOZO® Digital Health
Platform

SFB7 jest przenosnym analizatorem bioimpedancyjnym wykorzystujgcym metode BIS.
Urzadzenie zostato zaprojektowane do zastosowan naukowych oraz klinicznych,
wymagajacych doktadnej oceny gospodarkiwodnej organizmu. Przez wiele lat stanowito
jedno z podstawowych narzedzi wykorzystywanych w badaniach nad przewodnieniem
u pacjentow z przewlekta chorobg nerek, niewydolnoscia serca oraz obrzekiem
limfatycznym. Urzadzenie SFB7 zostato zastgpione przez platforme SOZO.

SOZO stanowi rozwiniecie urzgdzenia SFB7 izostato zaprojektowane jako cyfrowa
platforma umozliwiajgca szybkie wykonywanie pomiardw oraz automatyczne
zarzgdzanie wynikami. SOZO stosuje metalowe elektrody zintegrowane z platforma
pomiarowa, a pacjent wykonuje pomiar w pozycji stojgcej, chwytajgc uchwyty rekami
i ustawiajgc stopy na odpowiednich elektrodach. Cata procedura trwa zwykle mniej niz
jedng minute. Technologia BIS wykorzystywana przez SOZO pozwala na ocene objetosci
ptyndw wewnatrz- izewnatrzkomorkowych, TBW oraz monitorowanie zmian
przewodnienia organizmu w czasie. Wyniki badan sga automatycznie archiwizowane
w chmurze producenta, mozliwe jest Sledzenie trenddéw oraz generowanie raportéw dla
personelu medycznego. System nie jest jednak urzgdzeniem przeznaczonym do
samodzielnego monitorowania pacjenta w domu, pomiar wykonywany jest podczas
wizyty w placowce medycznej. Wyglad obu urzadzen prezentuje Rysunek 9.
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Rysunek 9 Zdjecia prezentujace oba urzadzenia firmy ImpediMed Ltd., po lewej SFB7°®
Biolmp Spectroscopy Device, po prawej SOZO® Digital Health Platform, Zrddto:
ImpediMed Ltd., materiaty producenta, https:/www.impedimed.com/products/,
(dostep: 20.07.2026)

Producentem obu urzadzen jest ImpediMed Ltd. Z Australii. Oba urzadzenia wykonuja
pomiaryw zakresie 3 kHz-1000 kHz, obejmujac ponad 250 czestotliwosci pomiarowych.

6.3.7. Zoll Heart Failure Management System

ZOLL Heart Failure Management System (HFMS), jest nieinwazyjnym systemem
telemonitorowania przeznaczonym do wczesnego wykrywania pogorszenia stanu
pacjentéw z niewydolnoscig serca. System wykorzystuje niewielki sensor umieszczany
po lewej stronie klatki piersiowej, ktéry moze by¢ noszony przez pacjenta przez catg dobe,
przez okres do 90 dni. Do plastra mocowany jest niewielki modut elektroniczny
wyposazony w antene nadawczo-odbiorczg, elektrody EKG oraz czujniki ruchu. Pacjent
nosi urzadzenie przez catg dobe, wykonujgc normalne czynnos$ci zycia codziennego.
Sensor rejestruje sygnaty w sposob ciggty, azgromadzone dane przesytane s3g
bezprzewodowo do przenosnej bramki komunikacyjnej, ktéra nastepnie przekazuje je do
platformy chmurowej producenta za posrednictwem sieci komadrkowej lub Wi-Fi. Na
platformie dane analizowane sg pod katem ryzyka dekompensacji. Producentem
systemu jest ZOLL Medical Corporation z USA. Wyglad sensora prezentuje Rysunek 10.

HFMS monitoruje wskaznik poziomu ptynu w ptucach (ang. Thoracic Fluid Index, TFl),
ktéry odzwierciedla zmianyzawartosci ptynu w ptucach, a ponadto EKG, czestos¢ rytmu
serca, czestos¢ oddechoéw, aktywnoscéfizyczng oraz pozycje ciata. HFMS niewykorzystuje
bioimpedancji ani kardiografii impedancyjnej. Ocena przewodnienia opiera sie na
technologii fal radiowych w zakresie 0,5-2,5 GHz. Analizowane sg zmiany propagadji
sygnatu elektromagnetycznego przez tkanki ptuc, na podstawie ktérych wyznaczany jest
wskaznik TFl. System zapewnia catodobowy monitoring dzieki automatycznej transmisji
danych. Platforma chmurowa umozliwia analize trendéw oraz wykrywanie zmian przed
wystgpieniem objawéw klinicznych.
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Rysunek 10 Zdjecie prezentujgce czujnik Zoll Heart Failure Management System, Zrédto:
ZOLL Medical Corporation, materiaty producenta, https://cardiac.zoll.com/medical-
professionals/heart-failure-management-system, (dostep: 20.07.2026)

System jest dostepny do zakupu na rynku europejskim, natomiast brak oficjalnej
dystrybucji w Polsce.

6.3.8.Remote Dielectric Sensing (ReDS)

ReDS (ang. Remote Dielectric Sensing) jest urzadzeniem przeznaczonym do szybkiej,
nieinwazyjnej oceny zawartosci ptynu w ptucach. Badanie wykonywane jest za pomoca
kamizelki wyposazonej w anteny nadawczo-odbiorcze i trwa okoto jednej minuty. Wyniki
przedstawiane sgjako procentowa zawartos¢ ptynu w ptucach, co moze wspiera¢ ocene
stopnia zastoju ptucnego u pacjentdéw z niewydolnoscia serca. Producentem systemu
jest Sensible Medical Innovations Ltd. (Izrael). Wyglad systemu prezentuje Rysunek 11.

Pomiar opiera sie na analizie wtasciwosci dielektrycznych tkanek przy uzyciu fal
elektromagnetycznych o niskiej mocy. Zmiany zawartosci ptynu wptywaja na propagacije
sygnatu pomiedzy antenami, co umozliwia oszacowanie stopnia przewodnienia ptuc.
Pomiar wykonywany jest z wykorzystaniem specjalnej kamizelki wyposazonej w dwie
anteny umieszczone po przeciwlegtych stronach klatki piersiowej. Po zatozeniu kamizelki
urzadzenie emituje sygnaty elektromagnetyczne o bardzo matej mocy, ktére przechodza
przez tkanki ptuc. Analizowane sg wtasciwosci dielektryczne tkanek, ktore zalezg od
zawartosci wody. Na tej podstawie wyznaczanyjest procentowy wskaznik przewodnienia
ptuc (ang. ReDS value), odzwierciedlajacy ilos¢ ptynu znajdujgcego sie w migzszu ptuc.

Cate badanie trwa zazwyczaj okoto jednej minuty inie wymaga specjalnego
przygotowania pacjenta. Urzgdzenie nie prowadzi ciggtego monitorowania, leczwykonuje
pojedyncze pomiary, ktére mogg byé powtarzane podczas kolejnych wizyt
ambulatoryjnych. Z tego powodu system ReDS wykorzystywany jest gtdwnie podczas
kwalifikacjido wypisu ze szpitalai w poradniach niewydolnosci serca do monitorowania
skutecznosci leczenia diuretycznego.
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Rysunek 11 Zdjecie prezentujace system ReDS, Zrodto: Sensible Medical Innovations Ltd.,
materiaty producenta, https://sensible-medical.com/solution/, (dostep 20.07.2026)

System jest dostepny do zakupu na rynku europejskim, natomiast brak oficjalnej
dystrybucji w Polsce.

6.3.9.Podsumowanie analizy dostepnych rozwigzan rynkowych

Przeprowadzona analiza wykazata, ze obecnie dostepne na rynku rozwigzania
przeznaczone do monitorowania pacjentow z niewydolnos$cig serca réznig sie zaréwno
zakresem rejestrowanych parametrow, jak istopniem integracji z systemami
telemonitorowania. Wsrod przeanalizowanych urzadzen mozna wyrézni¢ trzy gtéwne
grupy: systemy  wykorzystujgce kardiografie = impedancyjna (PhysioFlow,
CardioScreen/NICCOMO, ICON), analizatory bioimpedancji (NICaS, BCM, SFB7, SOZO,
Akern BIA 101 BIVA PRO) oraz systemy telemonitorowania umozliwiajace zdalng ocene
przewodnienia ptuc woparciu otechnologie fal radiowych (ZOLL Heart Failure
Management System oraz ReDS).

Urzadzenia wykorzystujgce kardiografie impedancyjnga umozliwiajg wyznaczanie
parametrow hemodynamicznych, takich jak SV, CO, Cl, PEP czy LVET, jednak sag
przeznaczone gtéwnie do wykonywania krétkotrwatych badan diagnostycznych i nie
oferuja funkcji dtugoterminowego monitorowania pacjentéw w warunkach domowych.
Z kolei analizatory bioimpedancyjne zapewniaja doktadng ocene gospodarki wodnej
organizmu poprzez wyznaczanie parametrow takich jak TBW, ECW czy ICW, jednak nie
dostarczaja informacji dotyczacych funkcji hemodynamicznej serca oraz nie s3g
zintegrowane z platformami telemedycznymi.

Systemy Zoll Heart Failure Management System oraz ReDS stanowig interesujgca
alternatywe dla metod bioimpedancyjnych, poniewaz réwniez koncentrujg sie na
wykrywaniu retencji ptynow, jednak wykorzystuja catkowicie odmienng zasade fizyczna.
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Systemy dostarczaja informacjiwytacznie o stopniu przewodnienia ptuc i nie umozliwiaja
oceny parametréw hemodynamicznych, zmiennosci rytmu serca ani sktadu ptynéw
ustrojowych. Ztego wzgledu moga by¢ traktowane jako rozwigzanie komplementarne,
a nie konkurencyjne wobec systemoéw integrujgcych analize bioimpedancyjng, EKG
i parametry hemodynamiczne.

Przeprowadzony przeglad rynku wskazuje, ze pomimo dynamicznego rozwoju technologii
telemedycznych nadal nie jest dostepny komercyjny, nieinwazyjny system integrujacy
wjednym rozwigzaniu spektroskopie bioimpedancyjna, kardiografie impedancyjna,
analize zmiennoscirytmu serca oraz zdalne monitorowanie pacjentéw z niewydolnoscia
serca. Dostepne urzagdzenia koncentrujg sie zazwyczaj na pojedynczym aspekcie
diagnostycznym, takim jak ocena parametrow hemodynamicznych, analiza gospodarki
wodnej organizmu lub monitorowanie przewodnienia ptuc, co ogranicza mozliwosé
kompleksowej oceny stanu chorego. Taka luka technologiczna uzasadnia potrzebe
opracowania kompleksowych rozwigzan umozliwiajgcych jednoczesng ocene
gospodarki ptynowej, funkcji uktadu krgzenia oraz wczesne wykrywanie dekompensacji
niewydolnosci serca.

6.4. Mobilny system monitorowania niewydolnosci serca -
CardioBIS

System CardioBIS to prototypowe rozwigzanie przeznaczone do zdalnego monitorowania
parametrow hemodynamicznych oraz bioimpedancyjnych pacjentéw z niewydolnoscia
serca. Prace badawczo-rozwojowe nad systemem rozpoczeto w Instytucie Techniki
i Aparatury Medycznej, a nastepnie, po potaczeniu Instytutéw, kontynuowano w Sieci
Badawczej Lukasiewicz — Krakowskim Instytucie Technologicznym. Koncepcja systemu,
projekt architektury sprzetowej i programowej, budowa urzgadzen prototypowych,
implementacja algorytmow przetwarzania sygnatéwi oprogramowanie sg opracowywane
w catosci przez zespdot Instytutu. Celem prowadzonych prac jest opracowanie
oryginalnego ikompleksowego rozwigzania w obszarze nieinwazyjnych systemow
monitorowania pacjentéw z niewydolnos$cia serca.

Architektura systemu zostata zaprojektowana zgodnie z zatozeniami nowoczesnych
systemow telemedycznych i obejmuje trzy podstawowe elementy funkcjonalne:

e mobilne urzgdzenie pomiarowe CardioBIS do akwizycji sygnatow,

e aplikacje mobilng odpowiedzialng za gromadzenie danych pomiarowych
i parametrow pacjenta, prezentacje przebiegu badania orazrealizacje algorytmu
predykcyjnego stuzgcego do oceny zmian uwodnienia tkanki ptucnej,

e centrum monitorowania do dtugoterminowej archiwizacji danych, zdalnego
dostepu do wynikéw badan, analizy populacyjnej oraz wspomagania decyzji
klinicznych.

Architekture systemu CardioBIS przedstawia Rysunek 12.
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Rysunek 12 Architektura systemu CardioBIS

Ze wzgledu na zakres niniejszej rozprawy szczegotowy opis poszczegolnych elementow
systemu zostat podzielony na kolejne rozdziaty. W niniejszym rozdziale skoncentrowano
sie na charakterystyce urzadzenia pomiarowego CardioBIS, stanowigcego podstawowy
element akwizycji danych biomedycznych. Aplikacja mobilna, bedgca drugim kluczowym
komponentem systemu telemonitorowania, zostata opracowana w ramach prac
realizowanych podczas przygotowywania rozprawy doktorskiej istanowi rezultat
wdrozeniowy prowadzonych badan. Ztego wzgledu jej architektura, funkcjonalnosg,
zastosowane rozwigzania programistyczne oraz proces walidacji zostang szczegdtowo
omowione na dalszym etapie pracy.

Trzeci element architektury systemu CardioBIS jakim jest centrum monitorowania,
przewidzianejest jako kolejny etap rozwoju projektu. Docelowo bedzie ono petni¢ funkcje
centralnego systemu teleinformatycznego odpowiedzialnego za dtugoterminowe
gromadzenie, przechowywanie i analizowanie danych medycznych celem wspomagania
podejmowania decyzji klinicznych. W centrum monitorowania planowane jest
zaimplementowanie mechanizméw wspierajgcych zdalng ocene stanu pacjenta,
wizualizacjewynikéw badan, zarzadzanie historig pomiardéw oraz integracje z systemami
informatycznymi wykorzystywanymi w ochronie zdrowia. Ze wzgledu na fakt, ze w chwili
realizacji rozprawy doktorskiej rozwigzanie to znajduje sie na wstepnym etapie prac
badawczo-rozwojowych, nie stanowi ono przedmiotu szczegdtowej analizy w niniejszej
pracy. Przedstawione w rozprawie badania koncentruja sie na dwoéch pierwszych
elementach systemu, tj. rejestratorze CardioBIS oraz dedykowanej aplikacji mobilnej,
ktére tworza funkcjonalny i zwalidowany technologicznie fundament przysztego systemu
telemonitorowania pacjentéw z niewydolnoscia serca.

6.4.1.Urzadzenie pomiarowe CardioBIS

Rejestrator CardioBISto przenosne urzgdzenie medyczne przeznaczone do nieinwazyjnej
rejestracji sygnatéw bioimpedancyjnych oraz elektrokardiograficznych. Opracowane
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zostato jako element systemu umozliwiajgcego ocene parametréw hemodynamicznych
oraz wtasciwosci elektrycznych tkanek organizmu cztowieka. Urzadzenie wykorzystuje
metody kardiografii  impedancyjnej oraz wieloczestotliwosciowej analizy
bioimpedancyjnej, stanowigce uzupetnienie klasycznych metod diagnostyki uktadu
sercowo-naczyniowego.

Konstrukcja urzadzenia zostata zoptymalizowana pod katem prowadzenia badan
w warunkach ambulatoryjnychi pozaszpitalnych. Urzadzenie CardioBIS posiada wymiary
126 x84 x25 mm oraz mase 225 g wraz z przewodami elektrodowymi.

Dziatanie urzadzenia opiera sie na zjawisku przewodnictwa elektrycznego tkanek
biologicznych. Rejestrowany sygnat bioimpedancyjny uzyskiwany jest metoda
czteroelektrodowa przy zastosowaniu prgdu aplikacyjnego o czestotliwosciachod 10 kHz
do 1 MHz i amplitudzie nie przekraczajacej 1,2 mA. Procedura pomiarowa polega na
naklejeniu czterech par elektrod jednorazowych EKG (holterowskich ze statym zelem) po
obu stronach klatki piersiowej pacjenta iszyi orazpodtaczeniu ich do przewodow
o odpowiednim kolorze zatrzaskéw. Rozmieszczenie elektrod z oznaczonymi kolorami
zatrzaskdw na przewodach pacjenta przedstawia Rysunek 13. Rejestrator umozliwia
odbidér sygnatu bioimpedancyjnego zelektrod pomiarowych NiT, aelektrodami
aplikacyjnymisa |1 il2. Elektrody pomiarowe z lewej strony klatki piersiowej N.i T, stuza
do rejestracji pomocniczego sygnatu EKG. Rejestrowany sygnatbioimpedancyjny stanowi
podstawe analizy kardiograficznej, natomiast réwnolegle pozyskiwany sygnat EKG
umozliwia identyfikacje poszczegélnych faz cyklu sercowego. Synchronizacja obu
sygnatéw pozwala na wyznaczanie parametrow opisujgcych funkcje uktadu kragzenia.

Rysunek 13 Rozmieszczenie elektrod pomiarowych i aplikacyjnych podczas rejestracji
sygnatdw bioimpedancyjnych z wykorzystaniem rejestratora CardioBIS

Architekture sprzetowg urzgdzenia CardioBIS przedstawia Rysunek 14. Obejmuje ona
kilka podstawowych blokéw funkcjonalnych: uktad generacji prgdu pomiarowego, tory
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pomiarowe bioimpedancji i EKG, modut przetwarzania sygnatéw, system komunikacyjny
oraz uktad zasilania.

Centralnym elementem toru pomiarowego urzadzenia jest zrédto prgdowe zapewniajace
stabilny przeptyw sygnatu pobudzajgcego niezaleznie od zmian impedancji badanego
obiektu. W badaniach kardioimpedancyjnych wykorzystywany jest prgd pomiarowy
owartosci skutecznej 1,2 mA przy czestotliwosci 40 kHz, analiza bioimpedanc;ji
spektralnej realizowana jest natomiast w zakresie czestotliwosci od 10 kHz do
1 MHz. Sygnaty napieciowe odbierane zelektrod pomiarowych sga wzmachiane,
filtrowane ikierowane do uktadéw cyfrowego przetwarzania sygnatéw. W urzgdzeniu
zastosowano wysokiej klasy 24-bitowy przetwornik, do ktdérego podtgczono dwa,
niezalezne tory pomiarowe przeznaczone do rejestracji sygnatu elektrokardiograficznego
oraz sygnatu bioimpedancyjnego. Tor EKG charakteryzuje sie impedancjg wejsciowa
przekraczajacg 80 MQ oraz wspotczynnikiem ttumienia sygnatu wspélnego wiekszym niz
100 dB, co umozliwia poprawng rejestracje sygnatow bioelektrycznych o niewielkich
amplitudach, w obecnosci zaktécen srodowiskowych. Zakres pomiarowywejscia wynosi
+20 mV, apasmo przenoszenia obejmuje zakres od 0,05 Hz do 150 Hz. Tor
bioimpedancyjny zostat zaprojektowany do pomiaru zaréwno impedancji podstawowej
tkanek, jakijej niewielkich zmian zwigzanych z cyklem pracy serca. Urzadzenie umozliwia
pomiarimpedancji bazowej Z0 wzakresie od 0 do 60 Q, zdoktadnos$cig =1 Q oraz zmian
boimpedancji 4Z w zakresieod -1 Q do +1 Q, zdoktadnoscig +4 mQ.

Generator
sterowany 1
napieciem CarleBIS
7y
kontrola czgtotliwosci
b
Detektor fazy i Bluetooth LE
wzmochienia | Ve
Ve [
RN
o ADC
Detektor | Ve — Mikrokontroler
obwiedni

Rysunek 14 Architektura sprzetowa urzgdzenia CardioBIS

Urzgdzenie zasilane jest przez akumulator litowo-polimerowy o napieciu 3,7
Vipojemnosci 1200 mAh, co pozwala na wykonanie okoto 100 standardowych pomiardw.
W urzadzeniu zastosowano rowniez modut Bluetooth Low Energy, umozliwiajacy
bezprzewodowag transmisje danych pomiarowych. Implementacja komunikaciji
bezprzewodowej pozwala na rozdzielenie procesu akwizycji danych od dalszych etapow
ich archiwizacjii analizy.

Urzadzenie wyposazone jest wwyswietlacz oraz zestaw przyciskéw funkcyjnych
umozliwiajacych realizacje podstawowych operacji pomiarowych. Wyglad urzadzenie
prezentuje Rysunek 15.
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Rysunek 15 Zdjecie rejestratora CardioBIS

Interfejs uzytkownika zostat zaprojektowany w sposdb ograniczajacy liczbe czynnosci
wymaganych od uzytkownika podczas badania. Wyswietlacz prezentuje informacije
dotyczace stanu urzadzenia, poprawnosci podtgczenia elektrod, poziomu natadowania
akumulatora oraz przebiegu procesu pomiarowego, awbudowany gtosnik odtwarza
komunikaty informujace o aktualnym stanie pracy urzadzenia. Jednym zelementéw
konstrukcji jest system automatycznej kontroli poprawnosci potgczenia elektrod z ciatem
badanego. Przed rozpoczeciem rejestracji urzadzenie weryfikuje jakos¢ kontaktu
elektrycznego, co ogranicza ryzyko uzyskania sygnatéw obarczonych znacznymi
artefaktami pomiarowymi. Przyktadowe ekrany interfejsu uzytkownika przedstawia
Rysunek 16.

b = Pomiar 40s
EKG Iv: ¥ - @
Cardio(DIS | | =
= = -
FV: 103 SN: 000002 Podlacz elektrody Czekaj S: ni?gﬁ‘nczenle
a) b) A INOP C) z

Rysunek 16 Przyktadowe ekrany interfejsu uzytkownika rejestratora CardioBIS: a) ekran
logo z wersjg oprogramowania i numerem seryjnym urzadzenia, b) ekran przystapienia do
wykonywania pomiarow zwyswietlanym napis ,,INOP”w dolnej linii ekranu informujgcym
0 niepoprawnym sposobie przyklejenia elektrod, c) ekran rejestracji sygnatow

Urzadzenie zostato sklasyfikowane jako wyréb medyczny klasy lla oraz wyposazone
wczesé aplikacyjng typu BF. Urzadzenie poddano badaniom bezpieczenstwa
elektrycznego oraz funkcjonowania zasadniczego zgodnie zwymaganiami normy PN-EN
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60601-1 dla medycznych urzadzen elektrycznych. W ramach badan przeprowadzonych
w laboratorium badawczym Sieci Badawczej tukasiewicz — Krakowskiego Instytutu
Technologicznego wykonano miedzy innymi pomiar parametréw pradu aplikacyjnego
generowanego przez urzadzenie wcatym zakresie czestotliwosci wykorzystywanych
podczas pomiaréw bioimpedancyjnych. Badania obejmowaty analize wartosci
skutecznej pradu dostarczanego do obiektu badanego dla czestotliwosci od 10 Hzdo 5
MHz, zgodnie z wymaganiami normy PN-EN 60601-1, oraz poréwnanie uzyskanych
wynikéw z dopuszczalnymi wartosciami granicznymi okreslonymi w normie PN-EN
60601-1. Przeprowadzone testy wykazaty, ze dla wszystkich badanych czestotliwosci
wartosci pradu aplikacyjnego pozostawaty ponizej wymaganych wartosci granicznych,
a urzgdzenie spetnito zatozone kryteria bezpieczeristwa elektrycznego. Wynik oceny
zostat zakwalifikowany jako pozytywny, potwierdzajgc mozliwos¢ bezpiecznego
stosowania urzgdzenia w badaniach bioimpedancyjnych realizowanych zgodnie z jego
przeznaczeniem. Potwierdzono rdéwniez zgodno$¢ urzgdzenia zwymaganiami
dotyczgcymi ochrony pacjenta dla urzadzen medycznych zasilanych wewnetrznie oraz
czesci aplikacyjnych typu BF. Wyniki przeprowadzonych badan potwierdzity spetnienie
wymagan bezpieczenstwa dotyczgcych urzadzen medycznych majgcych bezposredni
kontakt z pacjentem. Weryfikacja bezpieczenstwa stanowita jeden z kluczowych etapéw
walidacji opracowanego rozwigzania i byta niezbedna do potwierdzenia poprawnosci
przyjetych zatozen konstrukcyjnych oraz gotowosci urzadzenia do zastosowan
medycznych.
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7. Materiaty i metody

7.1. Projekt badania

7.1.1.Charakterystyka grupy pacjentow z niewydolnoscig serca

W pierwszym etapie badan analizowano zwigzki parametrow bioimpedancyjnych
uzyskanych za pomoca aparatury eksperymentalnej (rejestratora CardioBIS) z poziomem
uwodnienia klatki piersiowej. Analizowano rowniez zmiany tych parametréw podczas
leczenia odwadniajgcego. Badania byty wykonane u pacjentéw hospitalizowanych
zpowodu zaostrzenia niewydolnosci serca. Badanie o statusie eksperymentu
medycznego prowadzitaKlinika Kardiologii i Chorob Wewnetrznych Wojskowego
Instytutu Medycznego — Paristwowego Instytutu Badawczego w Warszawie (WIM-PIB) na
podstawie zgody Komisji Bioetycznej WIM-PIB. Kryteriamiwtgczenia do badania bytywiek
powyzej 18 lat oraz zaostrzenie niewydolnosci serca stanowigce gtéwng przyczyne
hospitalizacji, wymagajace zastosowaniadozylnej terapii diuretycznej, a takze obecnosé
cech przewodnienia stwierdzonych wbadaniu przedmiotowym i/lub cech zastoju
w badaniu radiologicznym klatki piersiowej. Kryteria wytgczenia obejmowaty stan po
amputacji koniczyn, ciezka wade zastawki aortalnej, stan po wszczepieniu uktadu
stymulujgcego serce, schytkowg niewydolnos¢ nerek wymagajgca leczenia
nerkozastepczego lub w okresie przeddializacyjnym, przewlektg obturacyjng chorobe
ptuc (stadium B-D), niekontrolowang astme oskrzelowa, wtdknienie ptuc oraz cigze.

Podczas przeprowadzania badan dodatkowo oceniano zaleznosci pomiedzy
parametrami uzyskanymi za pomoca urzgdzenia CardioBIS, aparametrami
wyznaczanymi metodg kardiografii impedancyjnej zwykorzystaniem urzgdzenia
klinicznego Niccomo (Niccomo system, Medis, Medizinische Messtechnik GmbH,
Niemcy), opisanego szerzej w Rozdziale 6.3.2. U wszystkich pacjentéw realizowano
procedury diagnostyczne zgodnie zustalonym protokotem badania, ktore
przedstawia Tabela 2.

Tabela 2 Protokot badan, realizowanych podczas kolejnych etapdw hospitalizacji, na
pacjentach przebywajgcych w Klinice Kardiologii i Chorédb Wewnetrznych Wojskowego
Instytutu Medycznego - Parnistwowego Instytutu Badawczego, zzaostrzeniem
niewydolnosci serca

Etap Termin Zakres badan
B1 Pierwsza doba badanie podmiotowe i przedmiotowe, analiza sktadu ciata,
hospitalizacji CardioBIS, kardiografia impedancyjna, badania
laboratoryjne (morfologia krwi, NT-proBNP)
B2 3-5 doba | badanie  podmiotowe i przedmiotowe, CardioBIS,
hospitalizacji kardiografia impedancyjna
B3 Dzien wypisu badanie @ podmiotowe i przedmiotowe, CardioBIS,

kardiografia impedancyjna, badania laboratoryjne
(morfologia krwi, NT-proBNP)
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Rekrutacje pacjentéw prowadzono od lipca do grudnia 2025 r. Do badania planowano
wtgczy¢ 20 pacjentow. Ostatecznie zrekrutowano 18. Jedna osoba zostata wykluczona
w trakcie prowadzenia badan z powodu zakazenia SARS-CoV-2 w trakcie hospitalizacij,
natomiast jedna zrezygnowata z dalszego udziatu w badaniu. Analize koncows
przeprowadzono dla 16 pacjentow (14 mezczyzn i 2 kobiety), wwieku 71.5+8.97 lat.
Pacjentow w dalszej czesci pracy oznaczono numerami 1-16.

7.1.2.Charakterystyka grupy kontrolnej

W kolejnym etapie badan przeprowadzono pomiary referencyjne w grupie o0séb
zdrowych. Celem analizy byto okreslenie, jak parametry bioimpedancyjne,
hemodynamiczne oraz wskazniki zmiennos$ci rytmu serca umozliwiajg réznicowanie
0os6b zdrowych ipacjentdw hospitalizowanych z powodu niewydolnosci serca
przebiegajacej z przecigzeniem ptynowym. Badania przeprowadzono po uzyskaniu zgody
Komisji Etyki ds. Badan Naukowych Prowadzonych z Udziatem Ludzi Politechniki
Slaskiej.

Do badania zakwalifikowano tacznie 21 uczestnikdow (oznaczonych numerami 21-41),
wtym 9 kobiet i12 mezczyzn. Uczestnicy zostali dobrani zgodnie z kryteriami
kwalifikacyjnymi okreslonymi w formularzu wywiadu, obejmujacymi m.in. brak chordb
uktadu sercowo-naczyniowego, brak objawdéw klinicznych w dniu badania, brak
stosowania lekow mogacych wptywaé¢ na parametry hemodynamiczne oraz brak
wszczepionych urzgdzen medycznych (np. rozrusznik serca). Do badania wtgczano
wytgcznie osoby deklarujgce dobry stan zdrowia oraz wyrazajgce s$wiadoma zgode na
udziat w pomiarach sygnatéw biologicznych (EKG, ICG oraz bioimpedancja klatki
piersiowej). Grupa badawcza obejmowata osoby doroste w zakresie wiekowym od 23 do
57 lat (36.3%10.9 roku). W badaniu uczestniczyli zarowno mtodzi dorosli, jak i osoby
wwieku $rednim, co zwiekszyto reprezentatywnosé¢ analizowanej préby. Zakres
wskaznika masy ciata (BMIl) wskazywat na istotne zr6znicowanie badanej populacji,
obejmujac osoby z niedowaga (BMI < 18.5), prawidtowg masg ciata, nadwaga oraz
otytoscia.

Grupy os6b zdrowych i pacjentéw nie byty dobierane pod wzgledem wieku ani wartosci
BMI. W zwigzku z tym nie mozna wykluczyé wptywu tych czynnikbw na czes¢
obserwowanych réznic pomiedzy analizowanymi grupami opisanych w dalszej czesci
pracy.

7.1.3.Procedura pomiarowa

Rejestracja sygnatéw zostata przeprowadzona z wykorzystaniem mobilnego rejestratora
CardioBIS oraz smartfona, zzainstalowanym dedykowanym oprogramowaniem do
wizualizacji i archiwizacji zapiséw, w celu ich pdzniejszej analizy. Przed rozpoczeciem
rejestracji oceniono stan skéry w miejscach planowanego umieszczenia elektrod. Po
uzyskaniu zgody uczestnika badania naklejano elektrody. Pomiary wykonywano przy
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zachowaniujednakowej pozycji dla catego badania oraz o statej porze. Uczestnik badania
siadat na krzesle, a nastepnie proszono go o zachowanie milczenia i brak ruchéw, ktore
mogty wywotac¢ artefakty na rejestrowanym sygnale. Pozycje uczestnika podczas
wykonywania pomiardw rejestratorem CardioBIS przedstawia Rysunek 17. Wszystkie
pomiary wykonywane byly przez tego samego operatora. Po uruchomieniu urzgdzenia
i uzyskaniu bezprzewodowego potaczenia z dedykowang aplikacja mobilng, nastapita
rejestracja sygnatow EKG oraz ICG przez czas okoto 40 s, nastepnie wykonywano pomiar
bioimpedanc;ji klatki piersiowej przez czas okoto 2 min. Rejestracja wszystkich sygnatéw
powtarzana byta trzykrotnie, a cata procedura pomiarowa trwata okoto 15 minut. Dane
pomiarowe zapisywanow dedykowanej aplikacji mobilnej, a nastepnie poddano analizie
offline. Réwnoczesnie zbierano podstawowe dane demograficzne (wiek, pte¢) oraz

antropometryczne (masa ciata, wzrost). Parametry te wykorzystano do opisu
charakterystyki grupy badanej oraz analizy parametrow hemodynamicznych.

Rysunek 17 Uczestnik badania podczas wykonywania badania za pomocg systemu
CardioBIS

7.2. Srodowisko obliczeniowe

Wszystkie etapy przetwarzania danych, analizy statystycznej, analizy bioimpedancyjngj
oraz budowy modeli uczenia maszynowego przeprowadzono w jezyku Python
zwykorzystaniem $rodowiska Jupyter Notebook. Do analizy danych wykorzystano
biblioteki NumPy (obliczenia numeryczne), pandas (przetwarzanie danych
tabelarycznych), SciPy (analiza statystyczna), Matplotlib i seaborn (wizualizacja danych)
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oraz scikit-learn (implementacja modeli uczenia maszynowego i procedur
walidacyjnych).

7.3. Przygotowanie danych bioimpedancyjnych do analizy

Pozyskanew trakcie badan w osrodku WIM-PIB dane uporzgdkowanow taki sposdb, aby
dla kazdego pacjenta dostepne bytytrzy powtdérzone pomiarywykonane na kazdym etapie
hospitalizacji. Oznaczono je etykietami: przyjecie, hospitalizacja, wypis. Pomiary
wykonane w dniu przyjecia przypisano do grupy pacjentow z przecigzeniem ptynowym,
natomiast wdniu wypisu do grupy pacjentow odcigzonych ptynowo. Dane
uporzadkowano w postaci tabelarycznej, w ktérej kazda obserwacja odpowiadata
pojedynczemu pomiarowi dla okreslonego pacjenta, etapu hospitalizacji i numeru
powtdrzenia.

Dane pozyskane od uczestnikéw grupy kontrolnej réwniez uporzgdkowano w postaci
tabelarycznej, przypisujackazdemu uczestnikowi odpowiadajgcy mu pomiaroraz numer
jego powtérzenia.

7.3.1.0cena powtarzalnosci pomiarow modutu i fazy bioimpedanc;ji

W celu oceny wiarygodnoscii stabilnosci pomiaréw bioimpedancji przeprowadzonych
dla pacjentéw z niewydolnoscia serca przeprowadzono analize powtarzalno$ci pomiaréw
dla modutu i fazy bioimpedancji. Dla kazdego pacjenta dostepne byty trzy powtdrzone
pomiary zaréwno przy przyjeciu, jak i przy wypisie, co umozliwito ocene zmiennosci
wewnatrzosobniczej wfunkcji czestotliwosci. Analize przeprowadzono przy
uwzglednieniu jednoczesnie identyfikatora pacjenta oraz czestotliwosci pomiaru modutu
lub fazy bioimpedancji, obliczajgc srednie wartosci modutu i fazy bioimpedancji oraz
odchylenie standardowe na podstawie trzech powtdérzonych pomiarow. Natej podstawie
wyznaczono wspotczynnik zmiennosci (CV), zgodnie z rownaniem (18).

SD
CV = 7* 100% (18)

Gdzie: SD - odchylenie standardowe modutu lub fazy bioimpedanc;ji, X — $rednia wartosé
modutu lub fazy bioimpedanc;ji.

7.3.2.0cena rozktadu danych modutu i fazy bioimpedancji i dobor
metod statystycznych
Przed przeprowadzeniem dalszych analiz oceniono rozktad réznic modutu ifazy
bioimpedancji pomiedzy pomiarami wykonanymi przy przyjeciu i przy wypisie celem
doboru odpowiednich metod statystycznych.

Dla kazdejparyodpowiadajgcych sobie obserwacjiwyznaczono réznice modutu4Z i fazy
Agp impedancji pomiedzy pomiarem wykonanym przy wypisie iprzy przyjeciu,
sparowanych pod wzgledem pacjenta, powtdrzenia oraz czestotliwosci wykonywania
pomiaru, zgodnie z wzorami(19)i (20). Nastepnie przeprowadzono analize rozktadu tych
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zmiennych przy uzyciu testu Shapiro-Wilka. Dodatkowo wyrysowano histogram oraz
wykresy kwantyl-kwantyl (ang. QQ plot).

AZ = Zwypis (f) - Zprzyjqcie (f) (19)

A(p = (pwypis (f) - (pprzyje;cie (f) (20)

Test Shapiro-Wilka dla modutu bioimpedancji wykazat, ze nalezy odrzuci¢ hipoteze
zerowa, co oznacza, ze rozktad nie jest normalny (p < 0,001). Analiza histogramu
wykazata asymetrie rozktadu AZ zwydtuzonym ogonem w kierunku wyzszych wartosci
(rozktad prawostronnie skosny, wspoétczynnik skosnosci réwny 2,72) oraz koncentracje
wiekszosciobserwacji wokot wartosci bliskich zeru (Rysunek 18). Wykres QQ potwierdzit
odchylenia od rozktadu normalnego w obszarze wartosci skrajnych, przy jednoczesnej
przyblizonej zgodnosci z rozktadem normalnym w centralnej czesci rozktadu (Rysunek
19). Na podstawie uzyskanych wynikow przyjeto, ze rozktad analizowanej zmiennej
odbiega od rozktadu normalnego. W zwigzku ztym wdalszych etapach analizy
zastosowano nieparametryczne metody statystyczne, w szczegélnoscitest rangowanych
znakdéw Wilcoxona dla danych sparowanych.

Histogram réznicy modutu impedancji
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Rysunek 18 Histogram dla réznicy modutu impedancji (AZ)
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Wykres QQ réznicy modutu impedancji
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Rysunek 19 Wykres kwantyl-kwantyl (QQ plot) dla réznicy modutu impedancji (AZ)

Test Shapiro-Wilka dla fazy impedancji pozwolit na odrzucenie hipotezy zerowej, co
oznhacza, ze rozktad nie jest normalny (p < 0.001). Analiza histogramu fazy impedancji
wykazata podobng asymetrie rozktadu, co modut impedancji. Rozktad A¢ cechuje
koncentracja wiekszosci obserwacji wokot wartosci bliskich zeru z wyraznie wydtuzonym
ogonem w kierunku wartosci wyzszych wartosci (rozktad prawostronnie skosny,
wspotczynnik skosnosci rowny 1,26) (Rysunek 20). Wykres QQ potwierdzit odchylenia od
rozktadu normalnego (Rysunek 21). Na podstawie tych wynikéw stwierdzono, ze rozktad
analizowanej zmiennej odbiega od rozktadu normalnego. W zwigzku z tym, dla analizy
fazy zastosowano ten sam zestaw nieparametrycznych metod statystycznych co dla
modutu impedanc;ji.
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Histogram réznicy fazy impedancji
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Rysunek 20 Histogram dla réznicy fazy impedancji (Ag)
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Rysunek 21 Wykres kwantyl-kwantyl (QQ plot) dla réznicy fazy impedancji (Ag)
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7.4. Metodyka analizy modutu impedanciji

7.4.1.Analiza zmian widmowych modutu bioimpedanciji

W celu scharakteryzowania analizowanego zbioru danych modutu bioimpedancji, dla
kazdej czestotliwosci wyznaczono podstawowe parametry statystyczne, w tym Srednig
arytmetyczng, medianeg, odchylenie standardowe, wartos¢ minimalng oraz maksymalna.
Nastepnie przeanalizowano widmo modutu bioimpedancji w celu okreslenia zaleznosci
pomiedzy wartoscig bioimpedancji a czestotliwoscig oraz oceny zmian obserwowanych
pomiedzy pomiarami wykonanymi przy przyjeciu iprzy wypisie. Dla kazdego stanu
(przyjecie oraz wypis) obliczono srednie wartosci bioimpedancji w funkcji czestotliwosci,
uwzgledniajgc wszystkie dostepne pomiary, zgodnie ze wzorem (19).

Przeprowadzono takze poréwnanie modutu bioimpedancji dla wybranych czestotliwosci.
Do analizywybrano cztery czestotliwosci reprezentujgce rézne zakresy badanego widma:
10 kHz, 50 kHz, 100 kHz oraz 500 kHz. Czestotliwos¢ 50 kHz zostata wybrana ze wzgledu
na jej powszechne wykorzystanie w badaniach dotyczacych niewydolnosci serca oraz
klasycznej bioimpedancji jednoczestotliwosciowej, natomiast pozostate czestotliwosci
stanowig reprezentantdw niskiego, Sredniego iwysokiego zakresu czestotliwosci
stosowanego w analizie wieloczestotliwosciowe;.

Do poréwnaniawarto$ci modutu bioimpedancji pomiedzy dniem przyjecia i dniem wypisu
zastosowano test rangowanych znakéw Wilcoxona dla préb zaleznych. Przyjeto poziom
istotnosci statystycznej a = 0,05. Za istotne statystycznie uznano wartoscip < 0,05.

7.4.2.Analiza globalnych parametrow widma modutu bioimpedancji

W celu oceny globalnych zmian charakterystyki widma impedancyjnego wyznaczono
zestaw parametrow opisujgcych przebieg modutu bioimpedancji w funkcji
czestotliwosci. Parametryobliczano osobno dla kazdego pacjenta orazdla kazdego etapu
hospitalizaciji.

Pierwszym analizowanym parametrem byto nachylenie charakterystyki modutu
bioimpedancji. Parametr ten wyznaczano jako wspoétczynnik kierunkowy regresji liniowej
dopasowanej do zaleznosci pomiedzy wartoscig modutu bioimpedancji, a logarytmem
czestotliwosci, zgodnie ze wzorem (21).

Z(f)=axlog,, (f)+Db (21)

gdzie: a — wspodtczynnik kierunkowy prostej (ang. slope), b —wyraz wolny.

Wartos¢ wspotczynnika a opisuje tempo zmian modutu bioimpedancji w analizowanym
zakresie czestotliwosci i stanowi syntetyczng miare ksztattu catego widma.

Dodatkowo wyznaczano $rednig warto$¢ modutu bioimpedancji (Zmean), Obliczang jako
Srednia  arytmetyczna  wszystkich wartosci bioimpedancji zarejestrowanych
w analizowanym zakresie czestotliwosci, wedtug wzoru (22). Parametr ten stanowi
uogolniong miare poziomu modutu bioimpedancji badanego obszaru.
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N
1
Zmean = Nz Zi (22)
i=1

gdzie: Z; - oznacza warto$¢ modutu bioimpedancji dla i-tej czestotliwosci, N jest liczbg
analizowanych czestotliwosci.

Dla kazdego pacjenta wyznaczono rdéznice pomiedzy pomiarami wykonanymi przy
wypisie i przy przyjeciu dla parametrow Z_slope (Z_slopewypis — Z_slopeprzyjqcie) oraz

Zmean (Z_mean,,,;c — Z_mean,,,,..;.)- Nastgpnie przeprowadzono test rangowanych
znakow Wilcoxona wcelu oceny réznic pomiedzy obliczonymi wartosciami dla obu
stanéw. Przyjeto poziom istotnosci statystycznej & = 0,05. Za istotne statystycznie

uznano wartoscip < 0,05.

7.4.3.Analiza relacji wartosci modutu bioimpedancji pomiedzy
czestotliwosciami

W kolejnym etapie analizy przeprowadzono ocene wystepowania i sity relacji pomiedzy
wartosciami modutu bioimpedancjiwyznaczonymi dla réznych czestotliwosci. Celem tej
analizy byto wykrycie zmian, ktére mogty nie by¢ widoczne podczas oceny globalnych
parametrow opisujgcych cate widmo bioimpedancji.

W tym celu wyznaczono relacje modutu bioimpedancji dla wszystkich mozliwych par
czestotliwosci. Poniewaz analiza obejmowata 100 czestotliwosci pomiarowych,
uzyskano 4950 unikalnych kombinacji. Relacje modutu bioimpedancji obliczano zgodnie
ze wzorem .

Z(f)
A6

Z ratio_f;_f; = (23)

Gdzie: gdzie Z(f;) i Z(f;) oznaczajg wartosci modutu bioimpedancji wyznaczone dla
czestotliwosci f; oraz f;.

Dla kazdej pary czgstotliwo$ci porownano wartosci wspodtczynnika ratio_f;_f; uzyskane
przy przyjeciu oraz przy wypisie z wykorzystaniem testu rangowanych znakéw Wilcoxona
dla préb zaleznych. Ze wzgledu na jednoczesne przeprowadzenie duzej liczby testow
statystycznych zastosowano korekcje wartosci p metodg Benjaminiego—-Hochberga,
umozliwiajacg kontrole wspoétczynnika fatszywych odkry¢ (ang. False Discovery Rate,
FDR).

Jako miare wielkosci efektu dla nieparametrycznego testu rangowanych znakéw
Wilcoxona dla préb zaleznych zastosowano wspdtczynnik korelacji dwuseryjnej dla préb
zaleznych (ang. matched-pairs rank-biserial correlation, 7..). Wspotczynnik wyznaczano
jako réznice pomiedzy proporcja rang odpowiadajgcych dodatnim i ujemnym réznicom,
zgodnie ze wzorem (24).

R, —R_
T,

== 24
© R, +R_ (24)
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gdzie R, oznacza sume rang dla dodatnich réznic pomiedzy parami obserwacji,
natomiastR_ sume rang dla ujemnych réznic. Warto$¢r, miesci sie w zakresie od —1 do
1, ajej warto$¢ bezwzgledna okresla site efektu, natomiast znak wskazuje kierunek
obserwowanej zmiany.

7.5. Metodyka analizy fazy bioimpedancji

7.5.1.Analiza zmian widmowych fazy bioimpedancji

W celu scharakteryzowania zbioru danych fazy bioimpedancji wyznaczono podstawowe
statystyki opisowe obejmujgce srednig wartos¢, mediane, odchylenie standardowe oraz
wartosci minimalne i maksymalne dla pomiaréw wykonanych przy przyjeciu iprzy
wypisie. W dalszej kolejnosci przeanalizowano zmiany fazy sygnatu impedancyjnego
pomiedzy pomiarami wykonanymi przy przyjeciu iprzy wypisie w celu oceny ich
zaleznosci od czestotliwosci oraz identyfikacji potencjalnych réznic pomiedzy
analizowanymi stanami. W celu redukcji zmiennosci pomiarowej wykorzystano srednie
wartosci fazy obliczone na podstawie trzech powtérzen pomiardéw dla kazdego pacjenta
i czestotliwosci, obliczone zgodnie ze wzorem (20).

Przeprowadzono takze poréwnanie fazy bioimpedanc;ji dla wybranych czestotliwosci: 10
kHz, 50 kHz, 100 kHz oraz 500 kHz. Czestotliwos¢ 50 kHz zostata wybrana ze wzgledu na
jej powszechne wykorzystanie w badaniach dotyczgcych niewydolnosci serca, natomiast
pozostate czestotliwosci stanowig reprezentantdw niskiego, sSredniego i wysokiego
zakresu czestotliwosci stosowanego w analizie wieloczestotliwosciowe;.

Do poréwnania wartosci modutu bioimpedancji pomiedzy dniem przyjecia i dniem wypisu

zastosowano test rangowanych znakow Wilcoxona dla préb zaleznych. Przyjeto poziom

istotnosci statystycznej @« = 0,05. Za istotne statystycznie uznano wartoscip < 0,05.
7.5.2.Analiza globalnych parametrow widma fazy bioimpedancji

W celu oceny wptywu hospitalizacji na charakterystyke fazowa bioimpedancji klatki
piersiowej przeanalizowano zmiany parametréw opisujacych przebieg widma fazowego:
nachylenia charakterystyki oraz Sredniej wartoscifazy(¢,,.,» ). Parametry te wyznaczono
analogiczniedo globalnych parametréw modutu bioimpedanc;ji, zgodnie ze wzorami (25)
i(26).

o(f) = ax log,, (f)+b (25)

Gdzie: a — wspotczynnik kierunkowy prostej (ang. slope), b —wyraz wolny.

N
1
Pmean = NZ P; (26)
i=1

Gdzie: ¢; - oznacza wartosc¢ fazy bioimpedancji dla i-tej czestotliwosci, N jest liczbg
analizowanych czestotliwosci.

Dla kazdego pacjenta wyznaczono rdéznice pomiedzy pomiarami wykonanymi przy
wypisie i przy przyjeciu dla parametrow ¢_slope (@_slope,,,,;s — @_slope,,,yjecie)
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0razZ Ypean (@P_mean — @_mean ). Do oceny réznic pomiedzy pomiarami

wypis przyjecie
wykonanymi przy przyjeciu iprzy wypisie zastosowano test rang Wilcoxona dla préb
zaleznych. Przyjeto poziom istotnosci statystycznej a = 0,05. Za istotne statystycznie

uznano wartoscip < 0,05.

7.5.3.Analiza relacji wartosci fazy bioimpedancji pomiedzy
czestotliwosciami

W kolejnym etapie przeprowadzono analize wystepowania isity relacji pomiedzy
wartosciami fazy bioimpedancji wyznaczonymi dla réznych czestotliwosci. Analiza ta
stanowita uzupetnienie wynikow uzyskanych dla modutu bioimpedancji i miata na celu
ocene, czy faza bioimpedancji, jako parametr bardziej wrazliwy na wtasciwosci
pojemnos$ciowe tkanek, dostarcza dodatkowych informacji dotyczgacych zmian
zachodzacych podczas hospitalizacji.

Analize przeprowadzono analogicznie do oceny relacji pomiedzy czestotliwosciami dla
modutu bioimpedancji. Wyznaczono relacje wartosci fazy dla wszystkich unikalnych par
czestotliwosci. Poniewaz analiza obejmowata 100 czestotliwosci pomiarowych,
uzyskano 4950 unikalnych kombinacji. Stosunek fazy bioimpedancji definiowano zgodnie
zewzorem (27). Lacznie przeprowadzono 4950 poréwnan.

o(f)
o(f))

phase_ratio_f;_f; = (27)

Gdzie: o (f)i¢ (f]) oznaczajgwartoscifazybioimpedancjiwyznaczone dla czestotliwosci

fioraz f;.

Dla kazdej pary czestotliwosci poréwnano wartosci wspotczynnika
phase_ratio_fi_fj uzyskane przy przyjeciu oraz przy wypisie z wykorzystaniem testu
rangowanych znakéw Wilcoxona dla préb zaleznych. Ze wzgledu na jednoczesne
przeprowadzenie duzej liczby testéw statystycznych zastosowano korekcje wartosci
p metoda FDR.

Jako oceny wielkosci efektu dla nieparametrycznego testu rangowanych znakéw
Wilcoxonadla préb zaleznych, zastosowano wspoétczynnik korelacji dwuseryjnejdla préb
zaleznych. Wspodtczynnik wyznaczano jako rdéznice pomiedzy proporcjg rang
odpowiadajgcych dodatnim i ujemnym réznicom, zgodnie ze wzorem (24).

7.6. Przygotowanie sygnatéw EKG i ICG do analizy

Przed przystgpieniem do wyznaczania parametréw hemodynamicznych oraz wskaznikéw
zmiennosci rytmu serca przeprowadzono ocene jakoscizarejestrowanych sygnatow EKG
i ICG. Celem tego etapu byto wykrycie zaktdécen mogacych wptywaé na poprawnosé
identyfikacji charakterystycznych punktéw sygnatéw oraz doktadnos$¢ wyznaczanych
parametrow fizjologicznych. Dodatkowo wykonano wstepne przetwarzanie sygnatow
obejmujgce usuniecie artefaktéw, filtracje oraz przygotowanie danych do dalszej analizy.
Pozwolito to na uzyskanie jednorodnego zbioru sygnatéw spetniajagcych wymagania
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jakosciowe niezbedne do wiarygodnego wyznaczania parametrow hemodynamicznych
i wskaznikéw HRV.

W pierwszym etapie dane pomiarowe pozyskane z rejestracji EKG oraz ICG wczytano do
srodowiska Jupyter Notebook i uporzadkowano w strukture tabelaryczng zawierajaca
identyfikator pacjenta, etapy hospitalizacji, numerpomiaru oraz petne przebiegi czasowe
sygnatow EKG i ICG. W trakcie importu przeprowadzono rowniez kontrole jakosci danych
obejmujaca weryfikacje kompletnosci plikdow, dtugosci zapiséw oraz obecnosci
brakujgcych wartosci. Kazdy plik zawierat dane z pojedynczego, 40-sekundowego
pomiaru, obejmujgcego 20 000 probek sygnatu EKG oraz odpowiadajgcego mu sygnatu
ICG, zarejestrowanych z czestotliwoscig prébkowania wynoszgcg 500 Hz.

7.6.1.Filtracja sygnatow EKG i ICG

Przed wyznaczaniem parametrow hemodynamicznych sygnaty poddanofiltracji cyfrowej
majacej na celu redukcje zakitdcen wysokoczestotliwosciowych oraz eliminacje
wolnozmiennych sktadowych trendu. Do filtracji sygnatow wykorzystano cyfrowy filtr
pasmowo-przepustowy Butterwortha czwartego rzedu. Filtry Butterwortha nalezg do
najczesciej stosowanych metod przetwarzania sygnatow biomedycznych ze wzgledu na
maksymalnie ptaska charakterystyke amplitudowg w pasmie przepustowym oraz brak
oscylacji amplitudy w zakresie uzytecznych czestotliwosci. W przeciwienistwie do filtréw
Czebyszewa lub eliptycznych nie wprowadzajg one nierdwnomiernego wzmochnienia
poszczegdlnych sktadowych sygnatu, co jest szczegdlnie istotne podczas analizy
morfologii przebiegdéw EKG i ICG. Wtasciwosci te powoduja, ze filtry Butterwortha sg
powszechnie rekomendowane w literaturze dotyczgcej cyfrowego przetwarzania
sygnatéw kardiologicznych [117-120].

Projekt filtru przygotowano z wykorzystaniem funkcji butter() biblioteki SciPy, natomiast
filtracje wykonano przy uzyciu algorytmu filtfilt(). Zastosowanie filtracji dwukierunkowej
pozwolito na eliminacje przesuniecia fazowego. Dzieki temu zachowano rzeczywiste
potozenia czasowe punktéw charakterystycznych sygnatu, takich jak zatamki R w EKG
oraz punkty B, Ci X w sygnale ICG.

Sygnal EKG filtrowano za pomoca filtru pasmowo-przepustowego o czestotliwosciach
granicznych f,, = 0,5 Hzoraz fp; , = 40 Hz, przy czgstotliwosci probkowania wynoszace]
500 Hz. Dolna czgstotliwo$¢ odcigcia rowna 0,5 Hz zostala wybrana w celu eliminacji
wolnozmiennych sktadowych sygnahy, przede wszystkim dryftu linii bazowej powodowanego
ruchami oddechowymi oraz zmianami kontaktu elektrod ze skérg. Zgodnie z zaleceniami
prezentowanymi przez autordw zajmujacych si¢ analiza sygnatow EKG, skladowe
odpowiedzialne za dryft linii bazowej wystgpuja glownie ponizej 0,5 Hz, dlatego do ich
eliminacji stosuje si¢ filtry gornoprzepustowe o czestotliwosci odciecia z zakresu 0,05-0,5 Hz,
zaleznie od przeznaczenia analizy sygnatu [121,122]. Gorna czestotliwo$¢ odciecia wynoszaca
40 Hz zostala dobrana w celu ograniczenia wptywu zaklocen migsniowych oraz zakldcen
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wysokoczestotliwosciowych. Wickszos¢ energii zespotu QRS zawiera si¢ ponizej 40 Hz,
dlatego zastosowanie takiego ograniczenia pozwala zachowa¢ cechy niezbedne do detekcji
zalamkow R przy jednoczesnym zwigkszeniu stosunku sygnatu do szumu. W literaturze
poswieconej automatycznej analizie EKG powszechnie stosowane sg pasma od okoto
0,5-35 Hz do 0,5-45 Hz, dlatego wybrane parametry mieszczg sie w zakresie
rekomendowanym dla zastosowan zwigzanych z detekcjg zespotdw QRS i analizg rytmu
serca [123]. Fragmentsygnatu EKG przed i po zastosowaniu cyfrowego filtra Butterwortha
czwartego rzedu o pasmie przepustowym 0,5-40 Hz przedstawia Rysunek 22.
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Rysunek 22 Sygnat EKG przed i po zastosowaniu cyfrowego filtra Butterwortha czwartego
rzedu o pasmie przepustowym 0,5-40 Hz

Sygnat ICG filtrowano przy uzyciu analogicznego filtru Butterwortha czwartego rzedu,
zastosowano jednak wezsze pasmo przepustowe obejmujace zakres 0,5-20 Hz. Dolna
czestotliwos¢ odciecia pozostata identyczna jak dla sygnatu EKG i miata na celu
eliminacje wolnozmiennych zmian impedancji zwigzanych z oddychaniem oraz dryftem
linii bazowej. Gorna czestotliwos¢ odciecia ograniczono do 20 Hz, poniewaz uzyteczne
informacje zawartew sygnale ICG koncentruja sie gtéwnie w zakresie kilku do kilkunastu
hercéw [47]. Punkty charakterystyczne B, C i Xzwigzane z mechaniczng praca serca sg
reprezentowane przez stosunkowo wolhiejsze zmiany sygnatu niz zatamki EKG. Pozwala
to na silniejsze ttumienie zaktécen wysokoczestotliwosciowych bez utraty informaciji
niezbednych do wyznaczania parametréw hemodynamicznych. Fragment sygnatu ICG
przed ipo zastosowaniu cyfrowego filtra Butterwortha czwartego rzedu o pasmie
przepustowym 0,5-20 Hz przedstawia Rysunek 23.

Sygnat EKG po filtracji wykorzystano kolejno do identyfikacji kolejnych pobudzen komér

serca, natomiast sygnat ICG po filtracji stanowit podstawe wyznaczania parametrow
zwigzanych z mechanikag pracy serca.

73



ICG — surowy sygnat | pacjent 3, wypis, pomiar 1 | okno 5.0 s

< 100 -

[

=

2

= 0

E

L T T T T T T

0 500 1000 1500 2000 2500
prébki (fs = 500 Hz)
ICG — po filtracji | okno 5.0 s

g 100

1+

=

2

3 99

£

[+

T T T T T
0 500 1000 1500 2000 2500
prébki (fs = 500 Hz)

Rysunek 23 Sygnat ICG przed i po zastosowaniu cyfrowego filtra Butterwortha czwartego
rzedu o pasmie przepustowym 0,5-20 Hz

7.7. Ocena jakosci sygnatéw EKG i ICG

Przed wyznaczeniem parametrow hemodynamicznych przeprowadzono etap oceny
jakosci zarejestrowanych sygnatow EKG oraz ICG. Celem tego procesu byto
wyodrebnienie fragmentéw sygnatu charakteryzujgcych sie najwyzszg jakoscia
pomiarowa, ktére mogty zostaé wykorzystane do dalszej analizy parametrow
hemodynamicznych oraz HRV. Takie podejscie jest powszechnie stosowane w analizie
sygnatéw biomedycznych, poniewaz obecnosé¢ zaktdcen, artefaktéw ruchowych lub
btedéw pomiarowych moze prowadzi¢ do nieprawidtowej detekcji punktow
charakterystycznych oraz istotnego zafatszowania wynikéw obliczen. Zastosowanie
procedury segmentacji i pézniejszej oceny jakosci sygnatu pozwolito ograniczy¢ wptyw
artefaktow pomiarowych na wyniki analizy oraz zwiekszy¢ wiarygodnos¢ wyznaczanych
parametrow, co ma szczegdlne znaczenie w badaniach prowadzonych w populacji
pacjentow z niewydolnoscia serca.

7.7.1.Segmentacja sygnatow na okna 5-sekundowe

Pierwszym etapem procedury byto podzielenie kazdego zarejestrowanego sygnatu na
krétsze odcinki analityczne o statej dtugosci. Ze wzgledu na czestotliwosé probkowania
wynoszacg 500 Hz oraz dtugos¢ pojedynczego zapisu wynoszacg okoto 40 sekund,
zastosowano segmentacje sygnatow na okna o dtugosci5 sekund. Kazde okno zawierato
zatem 2500 prébek sygnatu.

W celu zwiekszenia liczby analizowanych fragmentéw oraz ograniczenia ryzyka
pominiecia krétkotrwatych zmian jakosci sygnatu zastosowano czesciowe naktadanie sie
kolejnych okien. Przyjeto 50% naktadania, co odpowiada przesunieciu poczatku
kolejnego okna o0 2,5 sekundy (1250 probek). Takie rozwigzanie pozwolito na bardziej
szczegdtowg ocene jakosci sygnatu w czasie oraz zwiekszyto stabilno$é pdzniejszej
selekcji fragmentow przeznaczonych do dalszej analizy.

Proces segmentacji realizowano niezaleznie dla sygnatow EKG oraz ICG. Dla kazdego
okna zapisywano informacje identyfikujace pacjenta, etap badania (przyjecie,
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hospitalizacja lub wypis), numer powtérzenia pomiaru, numer okna czasowego oraz
odpowiadajgce mu fragmenty sygnatow EKG ilCG. Dodatkowo okreslano poczatek
i koniec kazdego okna zaréwno w numeracji prébek, jak i w czasie rzeczywistym.

W wyniku przeprowadzonej segmentacji utworzono nowy zbidr danych, w ktérym
pojedynczy rekord odpowiadatjednemu pieciosekundowemu fragmentowi sygnatu. Tak
przygotowana struktura danych stanowita podstawe do dalszej oceny jakosci sygnatéw.

Przed dalsza analiza przeprowadzono dodatkowo automatyczng weryfikacje orientacji
sygnatéw EKGi ICG. W przypadkach, gdydominujgce ekstremum sygnatu miato charakter
ujemny, sygnat odwracano wzgledem osi amplitudy, zapewniajgac zgodnos$é kierunku
zmian sygnatéw z zatozeniami algorytmu detekcji punktéw.

7.7.2.0cena jakosci EKG

W literaturze zaproponowano liczne wskazniki jakosci sygnatu EKG umozliwiajgce
automatyczng ocene przydatnosci zarejestrowanego sygnatu do dalszej analizy.
Wskaznikite opierajg sie miedzy innymina analizie morfologii zespotow QRS, stabilnosci
odstepow RR, stosunku sygnatu do szumu lub zgodnosci wynikow uzyskanych z réznych
algorytmow detekcji zatamkédw R [61,124,125]. Przeglad literatury dotyczgcej oceny
jakosci sygnatéw EKG pozwolit zidentyfikowaé cechy najczesciej wykorzystywane do
automatycznej oceny jakosci zapiséw. Na tej podstawie wybrano zestaw parametréw
opisujacych jakos¢ sygnatu, ktére nastepnie wykorzystano do konstrukcji wtasnego
wskaznika jakosci sygnatu EKG.

Analize jakosci przeprowadzono dla wczesniej wydzielonych pieciosekundowych okien
sygnatu z50% naktadaniem. Dla kazdego okna wykonywano automatyczng detekcje
zatamkow R z wykorzystaniem algorytmu wyszukiwania lokalnych maksimow sygnatu po
filtracji pasmowo-przepustowej. W celu ograniczenia liczby btednych detekcji
zastosowano minimalny odstep pomiedzy kolejnymi zatamkami réwny 250 ms,
odpowiadajacy fizjologicznej czestosci rytmu serca wynoszgcej okoto 180 uderzen na
minute. Dodatkowo wykorzystano kryterium prominencji piku (ang. peak prominence)
uzaleznione od odchylenia standardowego amplitudy w analizowanym oknie.

Na podstawie wykrytych zatamkéw R wyznaczano kolejne odstepy RR zgodnie ze wzorem
(28).

R, —R;
RR, =L 1t (28)
fs

Gdzie R;0znacza potozenie kolejnego zatamka R wyrazone w prébkach, natomiast f; jest
czestotliwoscig probkowania sygnatu.
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Nastepnie dla kazdego okna obliczano podstawowe wskazniki jakosci sygnatu.
Wyznaczano liczbe wykrytych zatamkéw R, srednig dtugos¢ odstepéw RR oraz
odpowiadajgca jej czestosé rytmu serca, zgodnie ze wzorem (29).

60
HR = (29)
RRmean

Gdzie RR oznacza $rednig dtugos¢ odstepu RR wyrazonag w sekundach.

mean

Dodatkowo obliczano odchylenie standardowe odstepoéw RR oraz wspoétczynnik
zmiennosci odstepdw RR okreslony wzorem (30).

ORR

CVer = 7R

(30)

mean

Gdzie oizp oznacza odchylenie standardowe kolejnych odstepow RR. Parametr ten
stanowi miare stabilnosci rytmu serca w analizowanym oknie i pozwala identyfikowaé
fragmenty sygnatu obarczone zaktdceniamipowodujgcymibtedna detekcje zatamkowR.

Kolejnym wskaznikiem jakosci byt udziat poprawnych odstepéw RR. Za fizjologicznie
poprawne uznawano odstepy mieszczgce sie w zakresie od 0,3sdo 1,5 s, co odpowiada
czestosci rytmu serca od okoto 40 do 180 uderzen na minute. Wskaznikten definiowano
jako stosunek liczby odstepdéw spetniajacych przyjete kryteria do catkowitej liczby
wykrytych odstepow RR, zgodnie ze wzorem (31).

RR
RRvalid — Rclc;rrect (31)
all

Gdzie RR.,.r..; 0znacza liczbe odstgpéw RR spetniajgcych kryteria fizjologiczne,
natomiast RR,;; oznacza catkowitg liczbe odstgpédw RR w analizowanym oknie.

Oprocz parametréow czasowych oceniono réwniez powtarzalno$s¢ morfologii zespotow
QRS. Dla kazdego wykrytego zatamka R wyodrebniono fragment sygnatu obejmujgcy 100
ms przed zatamkiem Roraz 200 ms po jego wystagpieniu. Otrzymane przebiegi
reprezentujgce pojedyncze cykle serca wykorzystano do utworzenia sredniego wzorca
zespotu QRS. Nastepnie dla kazdego cyklu obliczano wspoétczynnik korelacji Pearsona
wzgledem wzorca referencyjnego. Srednia warto$é wspoétczynnika korelacji stanowita
wskaznik zgodnosci morfologicznej analizowanego okna. Wysokie wartosci korelacji
swiadczyty o duzej powtarzalnosci ksztattu zespotow QRS i tym samym o dobrej jakosci
sygnatu, natomiast niskie wartosci wskazywaty na obecnos¢ zaktécen lub btedow
detekcji zatamkéw R.
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7.7.3.Konstrukcja wskaznika jakosci EKG-SQI

Na podstawie wyznaczonych parametréw utworzono zbiorczy wskaznik jakosci sygnatu
EKG (EKG Signal Quality Index — EKG-SQI). Wskaznik uwzgledniat cztery kryteria:

e fizjologiczny zakres czestosci rytmu serca od 40 do 180 uderzen na minute,
e udziat poprawnych odstepow RR (< 1,5 s) wiekszy niz 90%,

e wspotczynnik zmiennosci odstepow RR (C Vg ) mniejszy niz 0,15,

e Sredni wspotczynnik korelacji morfologii zespotéw QRS wiekszy niz 0,8.

Kazdemu kryterium przypisano okreslong wage, zgodnie ze wzorem (32), a kohcowa
wartos¢ EKG-SQI przyjmowata wartosci z przedziatu od 0 do 1. Wartosci wyzsze
odpowiadaty fragmentom sygnatu o lepszej jakosci pomiarowej.

EKG —SQI = 0,2 * HR+ 0,3 % RR, ;4 + 0,2 ¥ CVpp + 0,3 % QRS,,,,  (32)

Wartosci progowe wykorzystane do konstrukcji wskaznika jakosci zostaty dobrane na
podstawie zalecen prezentowanych w literaturze dotyczacej oceny jakosci sygnatu EKG
[126-128], anastepnie dostosowane do charakterystyki analizowanej populacji
pacjentow z niewydolnoscia serca.

Do dalszejanalizy zakwalifikowano wytgcznie okna spetniajgcewarunek EKG-SQI = 0,7,
co odpowiadato sygnatom o dobrej lub bardzo dobrej jakos$ci. Przeprowadzona procedura
umozliwita automatyczny wybér fragmentéw sygnatu odpowiednich do dalszej analizy.
Dla wszystkich pacjentéw oraz etapéw badania (przyjecie, hospitalizacja, wypis)
uzyskano co najmniej kilka okien spetniajgcych przyjete kryterium jakosci.

7.7.4.0cena jakosci ICG

Ze wzgledu na brak powszechnie zaakceptowanego, uniwersalnego wskaznika jakosci
sygnatuICG, w niniejszej pracy opracowano autorskiwskaznik jakosci ICG-SQI (ang. ICG
Signal Quality Index), stanowiacy miare ztozong opartg na jakosci detekcji punktow
charakterystycznych oraz stabilnosci parametréow wyznaczanych zsygnatu ICG.
Konstrukcja wskaznika zostata oparta na trzech grupach kryteribw najczescigj
spotykanych w literaturze. Pierwszg grupe stanowi ocena podobieristwa morfologicznego
kolejnych cykli serca. W pracy [129] autorzy zaproponowali wskaznik Pulse Similarity
Index (PSI), ktéry wykorzystuje cechy ksztattu, struktury i wzorca sygnatu do identyfikac;ji
cykli znieksztatconych przez artefakty ruchowe lub problemy kontaktu elektrod, osiagajac
wysokag skutecznos¢ detekcji cykli uszkodzonych. Druga grupe stanowia wskazniki
okreslajgce udziatpoprawnych pobudzenw analizowanym sygnale. W pracy[130] autorzy
wykorzystali wspdtczynnik korelacji Pearsona wzgledem sygnatu referencyjnego oraz
wskaznik Beat Inclusion Rate (BIR%), definiowany jako odsetek pobudzen spetniajacych
przyjete kryterium jakosci. Analogiczne podejscie stosowane jest rowniez w metodach
wykorzystujgcych wspétczynnik udziatu uderzen, opisujgcy udziat cykli uznanych za
poprawne w catym zapisie. Trzecig grupe stanowig kryteria zwigzane ze stabilnoscia
punktéw charakterystycznych iparametréw hemodynamicznych wyznaczanych
zsygnatu ICG. W literaturze podkresla sie, ze poprawna identyfikacja punktow
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B, Ci Xoraz uzyskiwanie stabilnych wartosci czasu wyrzutu lewej komory sag
podstawowym warunkiem wiarygodnego wyznaczania parametrow hemodynamicznych
[120]. W zwiazku ztym ocena jakosci sygnatu zostata oparta na czterech wskaznikach
opisujgcych poprawnos¢ detekcji punktéw charakterystycznych oraz stabilnosé
morfologii kolejnych cykli pracy serca.

Pierwszym wskaznikiem byt wspotczynnik wykrywalnoscipunktu C (C,,;;,)- Parametrten
okreslat odsetek pobudzen serca, dla ktérych mozliwe byto wykrycie punktu
C w przewidywanym fizjologicznie przedziale czasowym po zatamku R sygnatu EKG (50-
150 ms). Wysoka wartosé wskaznika swiadczyta o dobrej jakosci sygnatu oraz wyraznej
obecnosci charakterystycznych cech morfologicznych ICG.

Drugim wskaznikiem bytwspoétczynnik zmiennosci amplitudy punktu C, definiowany jako
(33).

O¢
CV, =— (33)

Ue
Gdzie g.0znacza odchylenie standardowe amplitud punktéw C, natomiast u jest ich
wartoscig srednig. Parametr ten stanowi miare stabilnosci amplitudy kolejnych cykli
serca. Niskie wartosci wspoétczynnika wskazujg na wysokg powtarzalnosé morfologii
sygnatu, natomiast wysokie wartosci moga $wiadczyé o obecnosci zaktécen lub
niestabilnosci pomiaru.

Trzecim wskaznikiem byt wspodtczynnik zmiennosci czasu wyrzutu lewej komory,
definiowany zgodnie ze wzorem (34).

o
CViyer = MLVET (34)
ILVET

Gdzie o, 0znacza odchylenie standardowe wartosci LVET w analizowanym oknie,
natomiast u,, . jest Srednig wartoscig tego parametru. Znaczna zmiennos¢ LVET
pomiedzy kolejnymi cyklami czesto wskazuje na btedy detekcji punktéw B lub X oraz
pogorszenie jakosci sygnatu.

Ostatnim wskaznikiem bytudziatcykli spetniajacych kryteria fizjologicznej dtugosci czasu
wyrzutu lewej komory. Za poprawne uznawano wartosci LVET mieszczace sie w zakresie
od 150 ms do 450 ms. Wskaznik ten definiowano zgodnie ze wzorem (35).

— LVETCOTTQC[: (35)

LVETUalid LVET
all

Gdzie LVET ., ..; 0©Znacza liczbg cykli spetniajgcych kryterium fizjologiczne, natomiast
LVET,;, catkowitg liczbe przeanalizowanych cykli w danym oknie.

7.7.5.Wyznaczenie wskaznika jakosci ICG-SQ

Na podstawie opisanych parametréw skonstruowano zbiorczy wskaznik jakosci sygnatu
ICG-SQI. Kazdemu zkryteriow przypisano okreslong wage odzwierciedlajgcg jego
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znaczenie dla pdzniejszej analizy parametréw hemodynamicznych. Punktacja byfa
przyznawana zgodnie z nastepujacymi warunkami:

e wspobtczynnik wykrywalnosci punktu C wiekszy niz 0,9,

e wspodtczynnik zmiennosci amplitudy punktu C mniejszy niz 0,5,
e wspodtczynnik zmiennosci LVET mniejszy niz 0,2,

e udziat poprawnych wartosci LVET wiekszy niz 0,9.

Progi zostaty dobrane eksperymentalnie na podstawie analizy rozktadu parametréw
w badanym zbiorze danych oraz weryfikacji poprawnos$ci wyznaczanych parametréow
hemodynamicznych.

Koncowa wartos¢ ICG-SQI zostata wyznaczona na podstawie wzoru (36) i przyjmowata
wartosci z zakresu od 0 do 1, gdzie wartosci wyzsze odpowiadaty sygnatom o lepszej
jakosci oraz wiekszej wiarygodnosci detekcji punktéw charakterystycznych.

ICG —SQI = 0,4 C, iy + 0,2 % CV, +0,2 % CV,y oy

36
+0,2 * LVET, i (36)

Do dalszej analizy zakwalifikowano wytacznie okna spetniajace warunek ICG-SQI = 0,6
co odpowiadato sygnatom o umiarkowanej lub dobrej jakosci. Przeprowadzona
procedura umozliwita automatyczny wyborfragmentow sygnatu odpowiednich do dalszej
analizy hemodynamicznej. Dla wszystkich pacjentéw oraz etapéw badania (przyjecie,
hospitalizacja, wypis) uzyskano co najmniej kilka okien spetniajgcych przyjete kryterium
jakosci.

7.8. Wyznaczanie HR i parametrow zmiennosci rytmu serca

7.8.1.Detekcja odstepdw RR i wyznaczanie czestosci rytmu serca

Kolejnym etapem byto wyznaczenie potozehn zatamkéw R w sygnale EKG. W tym celu
zastosowano algorytm detekcji pikdw wykorzystujgcy lokalne maksima sygnatu
spetniajgce kryteria amplitudowe oraz minimalny odstep czasowy pomiedzy kolejnymi
pobudzeniami. Sygnat EKG z wyznaczonymi zatamkami R przedstawia Rysunek 24.

EKG — detekcja punktéw R | okno 5.0 s
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Rysunek 24 Fragment sygnatu EKG z wyznaczonymi zatamkami R

Na podstawie wykrytych zatamkéw R obliczano odstepy RR okreslajgce czas pomiedzy
kolejnymi pobudzeniamikomorserca, a nastepniedla kazdego zapisu wyznaczano Sredni
odstep RR, ktory wykorzystano do obliczenia czestosci rytmu serca.
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Uzyskane wartosci HR stanowity podstawowg charakterystyke czynnosci elektrycznej
serca oraz byty wykorzystywane w kolejnych etapach analizy.

7.8.2.Wyznaczanie wskaznikdéw zmiennosci rytmu serca

Analize HRV przeprowadzono na podstawie sygnatu EKG po wczesniejszej filtracji oraz
ocenie jakosci sygnatu. W pierwszym etapie wykrywano zatamki R zwykorzystaniem
algorytmu detekcji pikdw opierajgcego sie na lokalnych maksimach sygnatu oraz
kryteriach odlegtosci czasowej i prominencji piku. Na podstawie kolejnych potozen
zatamkoéw Rwyznaczano odstepy RR, stanowigce podstawe dalszej analizy HRV.
Pojedyncze okna pieciosekundowe nie zawierajg wystarczajgcej liczby cykli serca do
wiarygodnej analizy zmiennosci rytmu, w zwiazku z tym, przed obliczeniem parametréw
HRV wszystkie odstepy RR pochodzace z okien spetniajacych kryteria jakosci potaczono
w jeden zbidr interwatdow RR wykorzystywany do obliczen parametrow HRV. Takie
podejscie pozwolito na zwiekszenie liczby analizowanych odstepéw RR oraz poprawe
stabilnosci wyznaczanych parametrow.

Przed obliczeniami przeprowadzono dodatkowg kontrole jakosci odstepdéw RR.
Z sygnatéw odrzucano odstepy RR odbiegajace od mediany o wiecej niz 20%. Jest to
standardowa procedura przetwarzania danych w analizie HRV, pozwalajgca ograniczyé
wptyw pojedynczych btedéw detekcji zatamkéw R oraz artefaktow ruchowych [131].

Na podstawie oczyszczonych odstepdw RR wyznaczono trzy parametry HRV nalezace do
grupy wskaznikéw dziedziny czasu: SDNN, RMSSD oraz pNN50, zgodnie ze wzorami (6),
(7) oraz (8), przedstawionymiw Rozdziale 4.1.

7.9. Detekcja punktow charakterystycznych sygnatu ICG

W dalszej czesci przeprowadzono identyfikacje charakterystycznych punktéow sygnatu
ICG, odpowiadajgcym poszczegdolnym fazom cyklu pracy lewej komory serca.
W standardowym podejsciu do okreslania punktéw charakterystycznych na podstawie
sygnatu ICG punkt C identyfikuje sie jako globalne maksimum w obrebie jednego cyklu
sercowego. Okreslenie punktu B jest bardziej ztozone ze wzgledu na réznice w morfologii
sygnatu ICG, jednak najczesciej punkt B wskazuje poczatek koncowego szybkiego
wzrostu w kierunku punktu C[132]. Punkt Xjest czesto definiowany jako moment,
w ktérym wykrywana jest minimalna wartos¢ sygnatu w jednym cyklu sercowym. Nie
zawsze jednak tak jest ze wzgledu naréznice w morfologii ksztattu sygnatuICG. Lepszym
podejsciem wydaje sie traktowanie punktu X nie jako globalnego minimum, ale jako
minimum lokalnego w okreslonym przedziale czasowym po punkcie C [133]. Powyzsze
informacje dotyczace potozenia charakterystycznych punktéw sygnatu ICG wykorzystano
do opracowania autorskiego algorytmu ich automatycznej detekcji.

Do opracowania algorytmu wykorzystano maksymalnie naktadajacg sie dyskretnag
transformacje falkowg (ang.Maximal Overlap Discrete Wavelet Transform, MODWT),
ktéra pozwala najednoczesne wyznaczenie informacji czasowych i spektralnych sygnatu,
umozliwiajgc odrdznienie sygnatu od towarzyszacych mu szumow i zaktécen [134].
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Przydatnos$¢ transformacji falkowejw usuwaniu szumow z sygnatu ICG zostata wykazana
w kilku pracach [135-137].

Przed detekcjg punktow charakterystycznych sygnat ICG poddawano dekompozycji
metodg MODWT zwykorzystaniem falki symetrycznej sym4 do szesciu poziomoéw
rozktadu. Na podstawie analizy poszczegdlnych sktadowych wybrano poziomy D4, D5
iD6 oraz aproksymacje A, ktore wykorzystano nastepnie do detekcji punktéw
charakterystycznych. W tym celu dwa sygnaty pomocnicze: pierwszy bedacy iloczynem
sktadowych D4, D5 i D6, wykorzystywany do detekcji punktéw B i C, orazdrugi ztozony ze
sktadowych D5, D6 iA, przeznaczony do lokalizacji punktu X. Proces detekcji
rozpoczynano od wyznaczenia punktu C. Punkt ten okreslano jako globalne maksimum
sygnatu D4 = D5 * D6, przyjmujac minimalny odstep pomiedzy kolejnymi punktami
C rowny 600 ms. Nastepnie lokalizowano punkt B jako lokalne minimum poprzedzajace
punkt C w przedziale 80 ms przed jego wystgpieniem. Do detekcji punktu X wykorzystano
sygnat D5 *D6x* A, w ktérym punkt ten identyfikowano jako lokalne minimum
wystepujgce w przedziale od 10% do 50% Sredniej dtugosci cyklu serca, po punkcie C.
Schemat blokowy opracowanego algorytmu przestawia Rysunek 25, afragment sygnatu
ICG zwyznaczonymi punktami charakterystycznymi przedstawia Rysunek 26.

Dane wejsciowe

!

MODWT

!

Dekompozycja na 6 poziomach
z wykorzystaniem falki sym4

!

Wspolczynniki szczegolowe (D1, D2, D3, D4, D5, D6)
oraz wspotczynniki aproksymacji (A)

|
! !

D6 x D5 x D4 - A x D6 x D5 -
detekcja punktow Bi C detekcja punktu X
A v v
Wyszukiwanie Wyszukiwanie Wyszukiwanie lokalnego
maksimum sygnatu lokalnego maksimum minimum w przedziale
z odstepem 600 ms w odwréconym sygnale [C+0,1xCC ., C+05xCC ]
w przedziale C-80 ms :

v v v

Punkt C Punkt B Punkt X

Rysunek 25 Schemat blokowy opracowanego algorytmu detekcji punktow
B, C,XwsygnaleICG
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ICG — wyznaczone punkty charakterystyczne | okno 5.0 s

- =
-

=

=]

o
I

-
- -
-

o 00
> m

[}
o Q

(=]
I

] L]

L]

/]

amplituda [Q]
o

T T T T T
0 500 1000 1500 2000 2500
probki (fs = 500 Hz)

Rysunek 26 Fragmentsygnatu ICGzwyznaczonymipunktamicharakterystycznymiB, Ci X

Skutecznos¢ opracowanego algorytmu oceniono z wykorzystaniem bazy ReBeatlCG
zawierajgcej reczne oznaczenia punktow charakterystycznych wykonane przez eksperta
[138]. Algorytm poréwnano zoznaczeniami referencyjnymi dla 24 sygnatow ICG
obejmujacych tagcznie 994 cykle serca. Doktadnos¢ lokalizacji oceniano na podstawie
odchylenia s$redniokwadratowego (ang. Root Mean Square Deviation, RMSD) oraz
odsetka prawidtowo wykrytych punktow przy dopuszczalnym btedzie lokalizacji
wynoszacym +30 ms. Najwyzszg skutecznos¢ uzyskano dla punktéw C oraz B, osiggajac
odpowiednio doktadnos¢ 96,28% oraz 94,67%, natomiast punkt X zostat zlokalizowany
poprawnie w 84,10% przypadkow. Odpowiadajgce wartosci RMSD wyniosty 1,08 ms dla
punktu C, 2,78 ms dla punktu B oraz 4,57 ms dla punktu X, wskazujac na bardzo dobra
zgodnos$¢ automatycznej lokalizacji zoznaczeniami ekspertow.

Algorytm zostat nastepnie porobwnany z dwoma innymi metodami wyznaczania punktow
charakterystycznych z sygnatu ICG: opartej na analizie sygnatu w dziedzinie czasu oraz
metodzie wykorzystujgcej analize ekstreméw sygnatu. Badania przeprowadzono na
sygnatach zarejestrowanych przed i po spozyciu kawy zawierajacej kofeine, oceniajac
zdolnosc¢ poszczegdlnych metod do wykrywania zmian parametrow hemodynamicznych.
Uzyskane wyniki wykazaty, ze autorski algorytm charakteryzowat sie najmniejsza
zmiennoscig wyznaczanych parametrow hemodynamicznych oraz najwieksza
odpornoscig nazaktéceniaizmiennos¢ morfologii sygnatu ICG, dzieki czemuumozliwiata
bardziej stabilne wyznaczanie punktéw charakterystycznych niz pozostate analizowane
podejscia. Przeprowadzong analize szczegétowo opisano wartykule “Comparative
Evaluation of ICG Signal Processing Techniques for Detecting Caffeine-Induced
Hemodynamic Changes”[139], opublikowanym w Polish Journal of Medical Physics and
Engineering.

Na podstawie wyznaczonych punktow B, CiX obliczano nastepnie wybrane parametry
hemodynamiczne, takie jak PEP, LVET, SV, CO oraz Cl. Opis wybranych parametrow
hemodynamicznychiichfizjologicznych zakreséw wartosci prezentuje Tabela 3. Wartosci
wybranych parametrow hemodynamicznych poréwnano pdézniej z wartosciami
referencyjnymi zarejestrowanymi przy uzyciu urzgdzenia Niccomo (Medis, Medizinische
Messtechnik GmbH, Niemcy).

Tabela 3 Opis wybranych parametrow hemodynamicznych, ich fizjologicznych zakresow
wartosci oraz jednostek

Parametry Opis Zakres wartosci Jednostka
hemodynamiczne
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Okres przedwyrzutowy
(PEP)

Czas wyrzutu zlewej
komory (LVET)

Objetosé
(SV)

wyrzutowa

Rzut serca (CO)

Wskaznik sercowy (Cl)

Zawartos¢é ptynu
w klatce piersiowej
(TFC)

7.10.

W kolejnym etapie analizy na podstawie opracowanego algorytmu detekcji punktéw
B, Ci Xwyznaczono parametry hemodynamiczne opisujace funkcjonowanie uktadu
sercowo-naczyniowego oraz TFC. Parametry te opisujg zarowno funkcje skurczowa
miesnia sercowego, jak i stopien przewodnienia organizmu, ktéry odgrywa kluczowa role
w patofizjologii niewydolnosci serca oraz rozwoju obrzeku ptuc. Sposdéb wyznaczania
poszczegdlnych parametrow przedstawiono w kolejnych podrozdziatach.

7.10.1.

Po identyfikacji punktdw B oraz X wyznaczano czas wyrzutu lewej komory, definiowany
jako odstep czasowy pomiedzy otwarciem i zamknieciem zastawki aortalnej, zgodnie ze

wzorem (37).

Odwrotnie
proporcjonalny do
kurczliwosci lewej
komory oraz wptywu
uktadu  wspétczulnego
na miesien sercowy.
Wskazuje, jak dtugo
serce wypompowuije
krew z lewej komory.

Objetos¢ krwi
wypompowanej z lewej
komory podczas

kazdego skurczu.

[lo$¢ krwi wyrzucanej z
lewej komory w ciggu
jednej minuty.

Objetos¢ krwi
pompowang przez serce
W ciggu minuty w
przeliczeniu na metr
kwadratowy powierzchni
ciata.

Catkowita objetosé
ptyndéw (wewnatrz-
i zewnatrzkomaorkowych)
znajdujgcych sie
w klatce piersiowe;j.

LVET =ty — t,

80-105

350 =80

60-130

4.5-8.5

2.0-4.5

Zalezny od
czestotliwosci
pomiarowych, modeli

biofizycznych oraz
algorytmow
przetwarzania sygnatu
stosowanych  przez
producentéw
urzadzen.

Wyznaczenie parametrow hemodynamicznych

Czas wyrzutu lewej komory

ml

L/min

L/min/m?

2|

(37)

Gdzie: ty — czas lokalizacji punktu B [ms], t,, — czas lokalizacji punktu X [ms].
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Wartos$¢ LVET obliczano dla kazdego wykrytego cyklu serca, a nastepnie wyznaczano
srednig wartos¢ dla catego badanego zapisu. Parametr ten stanowi jedng
zpodstawowych miar czynnosci mechanicznej lewej komory ijest szeroko
wykorzystywany przy wyznaczaniu parametrow hemodynamicznych takich jak objetos¢
wyrzutowa oraz rzut serca.

7.10.2. Objetos¢ wyrzutowa

Do wyznaczania objetosci wyrzutowej wykorzystano wzér Sramek-Bernstein (38).

()

SVsp = 0.00117 x H® x —a% x LVET (38)
0
Gdzie:
o SV —objetos¢ wyrzutowa [ml],
e H-wzrost[cm],
e Z,-impedancja bazowa [Q],
° (Z—f)max- amplituda punktu C[Q/s],
e LVET- czas wyrzutu lewej komory[s].
7.10.3. Rzut serca i wskaznik sercowy
Rzut serca wyznaczono ze wzoru (39).
HR
CO =SV ¥ —— (39)
1000

Wskaznik sercowy stanowi parametr hemodynamiczny uwzgledniajacy rzut serca
odniesiony do powierzchni ciata pacjenta, dzieki czemu umozliwia poréwnywanie
wydolnosci uktadu krgzenia pomiedzy osobami o rdéznej budowie somatyczne;.
W praktyce klinicznej prawidtowe wartosci Cl mieszczg sie zwykle w zakresie okoto 2,5-
4,2 L/min/m? natomiast wartosci nizsze moga $wiadczyé o uposledzeniu funkgji
pompowej serca. Wyznaczono go ze wzoru (40).

co

CI=%5a (40)

Gdzie BSA (ang. Body Surface Area) oznacza catkowitg powierzchnie skéry cztowieka
wyrazong w m?. Do je wyznaczenia uzyto wzoru DuBois & DuBois (41).

BSA = 0,007184 x wzrost (cm)°7?% x waga (kg)%*?® (41)

7.10.4. Zawartosc¢ ptynu w klatce piersiowej

Catkowitg zawartosé ptynodw w klatce piersiowej wyznaczono ze wzoru (42).

1000
TFC =
Zy
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Gdzie Z, to impedancja bazowa sygnatu ICG, wyrazona w Q.

Parametr TFC stanowi posredni wskaznik zawartosci ptynu w obrebie klatki piersiowej
i jest odwrotnie proporcjonalny do impedanc;ji elektrycznej tkanek. Wzrost zawartosci
ptynu powoduje zmniejszenie impedancji elektrycznej, a tym samym wzrost wartosci
TFC.

7.10.5. Okres przedwyrzutowy

Okres przedwyrzutowy stanowi jeden zpodstawowych parametréw czasowych
wykorzystywanych w analizie hemodynamicznej. PEP odzwierciedla czas potrzebny do
wytworzenia przez miesien sercowy cisnienia wystarczajgcego do otwarcia zastawki
aortalnej i rozpoczecia wyrzutu krwi do krazenia systemowego. Wydtuzenie PEP jest
powszechnie interpretowane jako wskaznik pogorszenia funkcji skurczowej lewej komory
oraz zmniejszenia kurczliwosci miesnia sercowego. PEP wyznaczany jest zazwyczaj jako
réznica czasu w ms od rozpoczecia depolaryzacji komér (zatamek Q na EKG) do otwarcia
zastawki aortalnej (punkt Bna ICG). Jednakze z powodu trudnosci w jednoznacznym
wyznaczeniu zatamka Q na analizowanych sygnatach EKG, do wyznaczenia PEP uzyto
zatamka R. Zgodnie z literaturg [140] wykorzystanie odstepu R-B stanowi odpowiednie
przyblizenie PEP, zapewniajace jednoznaczng ipowtarzalng detekcje punktu
poczatkowego oraz jego automatyczne wyznaczanie. Do wyznaczenia PEP zastosowano
wzor (43).

PEP = B—R (43)

7.11.  Metodyka analizy parametrow hemodynamicznych, HRV
oraz bioimpedancyjnych

Po zakonczeniu etapu przetwarzania sygnatéw oraz wyznaczania parametrow
hemodynamicznych oceniono zgodnos¢ opracowanej metody wyznaczania parametrow
hemodynamicznych zmetodg referencyjng. Wtym celu przeprowadzono analize
walidacyjng wzgledem danych uzyskanych z urzadzenia Niccomo. Analizie poddano
parametry SV, Cl oraz TFC, aocene zgodnosci przeprowadzono zwykorzystaniem
wspobtczynnika korelacji rang Spearmana oraz analizy wykreséw Bland-Altman.

Nastepnie przeprowadzono analize statystyczng zmian badanych parametrow pomiedzy
kolejnymi etapamihospitalizacji. Analizie poddano wartosci srednie HR, LVET, SV, CI, TFC
oraz PEP. W celu oceny zgodnosci rozktadu analizowanych parametréw z rozktadem
normalnym zastosowano test Shapiro-Wilka. Analize przeprowadzono osobno dla
kazdego parametru oraz kazdego etapu hospitalizacji. Ze wzgledu na niewielka
liczebnos¢é grupy badanej oraz niespetnienie zatozen normalnosci dla czesci
analizowanych parametrow zdecydowano sie na zastosowanie nieparametrycznych
metod statystycznych. Do oceny zmian parametrow hemodynamicznych pomiedzy
kolejnymi etapami hospitalizacji wykorzystano test Friedmana dla pomiaréw
powtarzanych, jako ze pordwnywano trzy powigzane ze sobg grupy (pacjentéw przy

85



przyjeciu, w trakcie hospitalizacji iwdniu wypisu). Przyjeto poziom istotnosci
statystycznej @ = 0,05. Za wyniki istotne statystycznie uznano wartoscip < 0,05.

W celu scharakteryzowania dynamiki zmian analizowanych parametréow w trakcie
hospitalizacji dla kazdego pacjenta wyznaczono wspotczynnik kierunkowy regres;ji
liniowej, opisujgcykierunek i wzgledne tempo zmian analizowanego parametru pomiedzy
kolejnymi etapami hospitalizacji. Do wyznaczenia wspoétczynnika kierunkowego
wykorzystano trzy punkty obserwacji odpowiadajgce kolejnym etapom hospitalizacji: 1 -
przyjecie do szpitala, 2 — pomiar wykonany w trakcie hospitalizacji oraz 3 — wypis ze
szpitala. Ze wzgledu na zréznicowany czas trwania hospitalizacji oraz brak statych
odstepéw pomiedzy poszczegdlnymi etapami, wartosci parametréw przypisano do
kolejnych punktéw obserwacji oznaczonych jako 1, 2 i 3, niezaleznie od rzeczywistego
czasu pomiedzy pomiarami.

Dla kazdego pacjenta i kazdego analizowanego parametru dopasowano model prostej
regresji liniowej, w ktdrym zmienng niezalezng bytnumer etapu hospitalizacji t, natomiast
zmienng zalezng wartos$¢ analizowanego parametru y. Przyjety model miat postac (44).

Gdzie a oznacza wyraz wolny, b wspoétczynnik kierunkowy regresiji liniowej (ang. slope),
t; to numer etapu hospitalizacji, y; to warto$¢ analizowanego parametru dla danego
etapu. Wspoétczynnik kierunkowy b wyznaczano metodg najmniejszych kwadratéw
zgodnie zwzorem (45).

Z:;l(ti_ f)(yl_)_])
> (=D

gdzie ti y oznaczajg odpowiednio srednig warto$¢ numeru etapu hospitalizacjii Srednig
wartos¢ analizowanego parametru, a n = 3 oznacza liczbe punktéw obserwacji. Ze

b= (45)

wzgledu na przyjecie trzech kolejnych etapdéw obserwacji (t =1,2,3) wartosé
wspotczynnika b okreslata zmiane analizowanego parametru przypadajacag na przejscie
pomiedzy kolejnymi etapami hospitalizacji.

Ponizej przedstawiono przyktadowe wyznaczenie wspotczynnika kierunkowego dla
parametru Cl u pacjenta nr15. Dla kolejnych etapow hospitalizacji uzyskanowartosci Cl
wynoszgce odpowiednio 2,33 /min/m? przy przyjeciu, 3,27 Umin/m® w trakcie
hospitalizacji oraz 4,23 /min/m? przy wypisie. Odpowiadajagce im punkty obserwaciji
przyjeto jakot = [1-2 3]. Na podstawie tych danych dopasowano model regresji liniowej
Cl = a + bt, gdzie wspotczynnik kierunkowy:

X (e =D(cL=CD
PN

2,33+3,27+4,23

=3,27. Po

podstawieniu otrzymano b = 0,95. W ten sam sposdb wyznaczono wspétczynniki dla

Dla przedstawianego przypadku &=2, natomiast(CI=
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wszystkich analizowanych parametréw hemodynamicznychi HRV (HR, LVET, SV, ClI, TFC,
PEP, SDNN, RMSSD i pNN50) dla kazdego pacjenta. Wspotczynniki te oznaczano w
dalszej czesci pracy jako NazwaParametru_slope, czyli tutaj: CI_slope = 0,95 l/min/
m?/etap.

W przypadku parametréw bioimpedancyjnych opartych na relacjach pomiedzy
czestotliwosciamiwspotczynnik kierunkowy wyznaczanow dwéch etapach. W pierwszej
kolejnosci dla kazdego pacjentai kazdego etapu hospitalizacji obliczanowartos¢ danego
parametru relacyjnego na podstawie zmierzonych wartosci modutu impedanc;ji lub kata
fazowego dla odpowiedniej pary czestotliwosci. Procedure te wykonywano niezaleznie
dla pomiaréw przy przyjeciu do szpitala, w trakcie hospitalizacji oraz przy wypisie. W ten
sposo6b dla kazdego pacjenta uzyskiwano trzy wartosci analizowanego parametru
relacyjnego, odpowiadajgce kolejnym punktom obserwacji t = 1,2,3. Nastepnie na
podstawie tych trzech wartosci dopasowywano model regresji liniowej wedtug wzoru
(44). W rezultacie dla kazdego pacjenta uzyskiwano jedng wartos¢ slope.

Ponizej przedstawiono przyktadowe wyznaczenie wspotczynnika kierunkowego dla
parametru phase_ratio_30_80 dla pacjenta nr 15. Dla kolejnych etapéw hospitalizacji
obliczono najpierw parametry relacyjne na podstawie zmierzonych wartosci kata
fazowego dla czestotliwosci 30 kHz i 80 kHz:

(orayjecie) _ P _ L0

30-80 —  przyjecie = 50
Pso !

phase_ratio =0,20

hospitalizacja
hase ratio(hospitalizacja) _ P30 _ 1,33 =027
p - 30-80 ~  hospitalizacja ~ 50 -

)

80

wypis
phase.ratiol?5? =i = = 028
80 !

Nastepnie na podstawie uzyskanych wartosci dopasowano model regresji liniowej
phase_ratio_30_80 = a + bt, gdzie wspodtczynnik kierunkowy:

Z:;l( t; — t)(phase_ratio_30_80; — phase_ratio_30_80)
= _ -
Z i=1( ti - E)

Odpowiadajgce im punkty obserwacji przyjeto jako t = [1-2-3]. Dla przedstawianego

0,2040,27+0,28 . .
—————— = (,25. Po podstawieniu

przypadku £ = 2, natomiast phase_ratio_30_80 =
otrzymano b = 0,04. Wdalszej czesci pracy przyjeto ten sam sposéb oznaczania
wspotczynnika, co wprzypadku wspotczynnikdw  kierunkowych — parametrow
hemodynamicznych iHRV, jako NazwaParametruBioimpedancyjnego_slope,

ostatecznie wiec: phase_ratio_30_80_slope = 0,04.
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Analogicznie wyznaczano wspodtczynniki kierunkowe dla pozostatych analizowanych
parametrow bioimpedancyjnych, zaréwno opartych na wartosciach modutu impedancji,
jak i kata fazowego.

W konsekwencji dla kazdego analizowanego parametru otrzymywano zbiér wartosci
slope odpowiadajacych poszczegdlnym pacjentom, ktéry stanowit nastepnie podstawe
do dalszych analiz statystycznych i pordwnania dynamikizmian pomiedzy analizowanymi
parametrami. Interpretacje wspotczynnika kierunkowego b przeprowadzono na
podstawie jego znaku oraz wartosci bezwzglednej. Dodatnia wartosé wspoétczynnika
wskazywata na wzrost analizowanego parametru w kolejnych etapach hospitalizaciji,
natomiast wartos¢ ujemna oznaczata jego spadek. Wartos¢ wspotczynnika bliska zeru
wskazywata na niewielkg zmiane lub brak wyraznego trendu pomiedzy analizowanymi
etapami. Ze wzgledu na zastosowanie numerow etapoéw hospitalizacji jako zmiennej
niezaleznej wartos¢ slope nie byta interpretowana jako zmiana parametru w jednostce
czasu, lecz jakozmiana przypadajgca na kolejny etap obserwacji. Kierunek korzystnej lub
niekorzystnej zmiany interpretowano indywidualnie dla kazdego parametru,
zuwzglednieniem jego znaczenia fizjologicznego.

W kolejnym kroku przeprowadzono analize korelacji z wykorzystaniem wspoétczynnika
korelacji rang Spearmana. Zastosowanie korelacji nieparametrycznej wynikato z braku
zgodnosci czesci analizowanych parametréw z rozktadem normalnym oraz stosunkowo
niewielkiej liczebnosci grupy badanej. W analizie korelacyjnej wspotczynniki kierunkowe
poszczegdlnych parametrow HR_slope, LVET_slope, SV_slope, Cl_slope, TFC_slope,
PEP_slope oraz SDNN_slope, RMSSD_slope i pPNN50_slope zestawiano parami dla tych
samych pacjentéw, a nastepnie wyznaczano wspotczynnik korelacji rang Spearmana. Ze
wzgledu na jednoczesne przeprowadzanie wielu testow korelacyjnych zastosowano
korekcje Benjaminiego-Hochberga, ktérej celem byto ograniczenie ryzyka btedu
pierwszego rodzaju wynikajgcego z wielokrotnych poréwnan. Za istotne statystycznie
uznawano zaleznosci spetniajace warunek skorygowanej wartoscip < 0,05.

W ostatnim kroku przeprowadzono analize zaleznosci pomiedzy zmianami parametrow
bioimpedancyjnych, aparametrami hemodynamicznymii HRV. Celem byta identyfikacja
parametrow bioimpedancyjnych najlepiej odzwierciedlajacych zmiany stanu uktadu
krgzenia. W pierwszej kolejnosci przeprowadzono analize korelacji rang Spearmana
pomiedzy  wspotczynnikami  kierunkowymi parametrow  bioimpedancyjnych,
a wspotczynnikami kierunkowymi parametrow hemodynamicznych oraz wskaznikow
zmiennosci rytmu serca. Wcelu ograniczenia ryzyka btedu pierwszego rodzaju
zastosowano korekcje Benjaminiego-Hochberga. Do analizy wybrano parametry
bioimpedancyjne wytypowane we wczesniejszych etapach badania jako najbardzigj
informacyjne na podstawie analizy relacji pomiedzy czestotliwosciami.
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7.12. Wybd6r modeli ML w problematyce opracowania algorytmu
analizy stanu pacjenta i predykcji postepu obrzeku ptuc na
podstawie wybranych parametréw biocimpedancyjnych

Wecelu oceny potencjatu diagnostycznego oraz predykcyjnego parametrow
wyznaczonych na podstawie BIS, przeprowadzono analize z wykorzystaniem metod
uczenia maszynowego, dostosowanych do charakteru danych. Ze wzgledu na
stosunkowo niewielkg liczebnos¢ proby oraz wysoka liczbe potencjalnych zmiennych,
zastosowano modele o wysokiej interpretowalnos$ci oraz odpornosci na przeuczenie.

W analizie wykorzystano trzy klasy modeli uczenia maszynowego:
a. Regresja logistyczna

Model zaimplementowano z wykorzystaniem algorytmu optymalizacji SAGA (ang.
Stochastic Average Gradient Augmented), przeznaczonego do efektywnego
wyznaczania parametrow modeli liniowych w przypadku duzej liczby cech oraz
umozliwiajgcego stosowanie réznych metod regularyzacji. W procesie uczenia
zastosowano regularyzacje elastyczng (ang. Elastic Net), ktéra stanowi potaczenie
regularyzacji L1 (ang. Least Absolute Shrinkage and Selection Operator, LASSO) oraz
L2 (regularyzacji grzbietowej). Parametr [1_ratio okresla udziat regularyzacji L1
w catkowitym sktadniku regularyzacyjnym. W niniejszej pracy przyjeto wartosé
[1_ratio = 1, co oznacza zastosowanie wytacznie regularyzacji LASSO. Metoda ta
prowadzi do eliminacji cech o niewielkim znaczeniu poprzez nadawanie czesci
wspotczynnikow modelu wartosci réwnych zero, dzieki czemu jednoczesnie
ogranicza ryzyko przeuczenia modelu oraz realizuje automatyczng selekcje
zmiennych.

b. LasLosowy

Model lasu decyzyjnego zostat zastosowany w celu uwzglednienia potencjalnych
zaleznosci nieliniowych. W modelu wykorzystano 100 drzew decyzyjnych
(n_estimators = 100). Ze wzgledu na niewielkg liczebnos$¢ préby ograniczono
maksymalna gtebokos¢ drzew do 1 poziomu (max_depth = 1) oraz minimalna liczbe
prébek wymaganag do utworzenia liscia do 3 (min_samples_leaf =3), co pozwalato
ograniczy¢ ryzyko przeuczenia.

c. Maszyna Wektoréw Nosnych

W procesie budowy modelu wykorzystano rézne funkcje jadra, w tym jadro liniowe
(ang. linear), sigmoidalne (ang. sigmoid), wielomianowe (ang. polynomial) oraz
radialne (and. Radial Basis Function, RBF).
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W modelach wymagajacych standaryzacji danych (regresja logistyczna oraz SVM)
zastosowano transformacje StandardScaler. Standaryzacje przeprowadzano wytgcznie
na zbiorze treningowym w kazdej iteracji walidacji, a nastepnie stosowano do
odpowiadajgcego mu zbioru testowego.

Do oceny jakosci modeli zastosowano walidacje krzyzows typu Leave-One-Group-Out
(LOGO). Metoda ta polega na iteracyjnym trenowaniu modelu na wszystkich grupach
z wyjatkiem jednej, ktéra petni role zbioru testowego. W kazdejiteracji walidacji wszystkie
obserwacje jednego pacjenta byty catkowicie wytaczane ze zbioru treningowego
i wykorzystywane wytacznie do testowania modelu. Pozostate obserwacje tworzyty zbior
treningowy wykorzystywany do selekcji cech, standaryzacjidanych orazuczenia modelu.
Takie podejscie pozwolito na ocene zdolnosci modelu do generalizacji dla nowych
pacjentdw iwyeliminowato ryzyko zawyzenia wynikdéw wynikajace z jednoczesnego
wystepowania danych tego samego pacjenta w zbiorze treningowym i walidacyjnym.

Parametr C bedacy wspodtczynnikiem kary kontrolujgcym kompromis miedzy
maksymalizacjg szeroko$ci marginesu, a minimalizacjg btedu klasyfikacji, dla regresji
logistycznej oraz SVM dobierano wytacznie na zbiorze treningowym w ramach kazdej
iteracjiwalidacji LOGO poprzez poréwnaniewartosci ROC-AUC uzyskanychdla C €{0.01,
0.1,1,10, 100}

Ze wzgledu na ograniczong liczebnoS¢ grupy badawczej oraz stosunkowo duzg liczbe
analizowanych parametréow zastosowano procedure selekcji cech realizowanag
niezaleznie w kazdym kroku walidacji krzyzowej. W kazdej iteracji walidacji LOGO proces
modelowania obejmowat kolejno: podziat danych na zbiér treningowy itestowy,
standaryzacje danych (jezeli byta wymagana przez model), selekcje cech na zbiorze
treningowym idobdér parametrow modelu, trening klasyfikatora, wyznaczenie
optymalnego progu klasyfikacyjnego oraz ocenejakoscina niezaleznym zbiorze testowym
obejmujacym pomiary dla jednego pacjenta.

7.12.1. Sposoby walidacji modeli ML

Do oceny jakosci opracowanych modeli klasyfikacyjnych wykorzystano standardowe
miary stosowane w analizie probleméw diagnostycznych opisane szerzej w Rozdziale
5.5, tj. doktadnos¢, ROC-AUC, czutosé, swoistosé, precyzje oraz parametr F1.

Modele klasyfikacyjne wykorzystywane w badaniu generowaty dla kazdej obserwacji
prawdopodobienstwo przynaleznosci do klasy ryzyka. W celu przypisania obserwacji do
konkretnej klasy konieczne byto okreslenie wartosci progowej. Ze wzgledu na niewielka
liczebnos¢ zbioru danych oraz nierbwnowage klas, prég klasyfikacyjny wyznaczano
indywidualnie dla kazdego modelu na podstawie analizy krzywej ROC, korzystajac ze
wskaznika indeks Youdena. Prég wyznaczano wytgcznie na danych walidacyjnych
w kazdej iteracji walidacji. Tak wyznaczony prég pozwolit na uzyskanie kompromisu
pomiedzy czutoscig i swoistoscig, zgodnie z kryterium maksymalizacjiindeksu Youdena.
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7.13. Model klasyfikatora stanu pacjenta na podstawie wybranych
parametréw bioimpedancyjnych

W kolejnym etapie prac skupiono sie na opracowaniu modelu klasyfikatora na podstawie
wybranych parametréw bioimpedancyjnych. W pierwszym kroku oceniono znaczenie
cech wwybranych modelach ML. Do modeli wprowadzono zestaw cech obejmujgcy
relacje bioimpedancji oraz fazy dla wybranych par czestotliwos$ci wytypowanych
w analizie eksploracyjnej. Do dalszej analizy wybierano maksymalnie pie¢ cech
o najwyzszym Srednim znaczeniu dla kazdego modelu. Dla regresji logistyczneji SVM byty
to Srednie wartosci wspoétczynnikbw modelu, natomiast dla Random Forest Srednie
znaczeniecechy (ang. feature importance). Liczbe cech ograniczono do pieciuzewzgledu
na niewielkg liczebnosc¢ zbioru danych orazkoniecznos¢ ograniczenia ryzyka przeuczenia
modeli. Nastepnie na podstawie wyselekcjonowanych parametréw opracowano trzy
modele klasyfikacyjne wykorzystujac regresje logistyczng, Random Forest oraz SVM.

7.14. Analiza mozliwosci predykcji zmian hemodynamicznych
I autonomicznych na podstawie parametrow bioimpedancyjnych

Nastepnie przeprowadzono analize mozliwosci predykcji zmian hemodynamicznych
i autonomicznych na podstawie wybranych parametréw bioimpedancyjnych. Gtéwnym
celem analizy byto okreslenie, czy zmiany wybranych parametrow bioimpedancyjnych
moga stuzy¢ do identyfikacji pacjentow wykazujacych niekorzystne zmiany stanu
fizjologicznego w trakcie hospitalizacji. Za niekorzystne zmiany przyjeto wystepowanie
niekorzystnych trendéw parametrow hemodynamicznych lub wskaznikbw HRV
wyzhaczonych na podstawie przebiegu hospitalizacji.

Dobor parametréw bioimpedancyjnych wykorzystanych jako zmienne wejsciowe modeli
uczenia maszynowego zostat przeprowadzony na podstawie wczesniejszej analizy
korelacji rang Spearmana pomiedzy tymi parametrami, azmianami parametréw
hemodynamicznych oraz wskaznikéw zmiennosci rytmu serca. Do dalszej analizy
zakwalifikowano parametry bioimpedancyjne wykazujace istotne statystycznie
zaleznosci zanalizowanymi wskaznikami hemodynamicznymi oraz HRV, atakze
posiadajgce uzasadnienie fizjologiczne wynikajgce z obserwowanych zmian stanu
pacjentéw. Ostateczny zestaw parametrow wejsciowych dla poszczegdlnych modeli byt
kazdorazowo wybierany sposréd parametrow wykazujgcych istotne zaleznosci
korelacyjne z analizowanymi wskaznikami hemodynamicznymii HRV.

Analize przeprowadzono dwuetapowo. W pierwszym etapie do budowy zmiennej
objasnianej wykorzystano wybrane parametry hemodynamiczne, definiujgc na ich
podstawie wskaznik ryzyka odzwierciedlajgcy stopien pogorszenia funkcji uktadu
krgzenia. Wdrugim etapie do budowy zmiennej objasnianej wykorzystano parametry
HRV, konstruujagc wskaznik ryzyka opisujgcy stopien pogorszenia regulacji
autonomicznej. Takie podejscie umozliwito ocene czy wybrane parametry
bioimpedancyjne sa silniej zwigzane ze zmianami hemodynamicznymi, czy tez ze
zmianami aktywnosci autonomicznego uktadu nerwowego.
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Wobu etapach analizowano zaleznosci pomiedzy wybranymi parametrami
bioimpedancyjnymi, a zdefiniowanymi wskaznikami ryzyka, a nastepnie budowano
modele klasyfikacyjne wykorzystujace regresje logistyczng, SVM oraz Random Forest.
Skutecznos$é modelioceniano przy uzyciu walidacji Leave-One-Out (LOO), zapewniajgcej
wykluczenie jednego pacjenta ze zbioru treningowego podczas kazdej iteracji.

Ostatecznie analizerozszerzono o jeden, dodatkowy scenariuszyklasyfikacyjny, w ktérym
zmienna objasniania powstata poprzez potgczenie parametrow hemodynamicznych
i parametrow HRV, tworzgc w ten sposob wskaznik ryzyka uwzgledniajgcy oba typy zmian.

7.14.1. Analiza zmian parametrow bioimpedancyjnych przy
wykorzystaniu segmentacji sygnatoéw z zachowaniem walidacji na
poziomie pacjenta

W celu oceny wptywu zwiekszenia liczby obserwacji na skutecznos¢ modeli uczenia
maszynowego przeprowadzono dodatkowg analize opartg na segmentacji sygnatow EKG
i ICG. W przeciwienstwie do wczesniejszych analiz, w ktérych parametrywyznaczano na
podstawie catych rejestracji wykonanych podczas przyjecia, hospitalizacji oraz wypisu,
W hiniejszym etapie wykorzystano pojedyncze 5-sekundowe okna wyodrebnione na
etapie oceny jakoscisygnatéw. Obliczone na ich podstawie parametryhemodynamiczne
i HRV wykorzystano jako dodatkowe prébki treningowe, zachowujac walidacje na
poziomie pacjenta. Do uzyskanych parametréw dotgczono wczes$niej wyznaczone
parametry bioimpedancyjne opisujgce zmiany charakterystyki czestotliwosciowej
bioimpedancjiklatki piersiowej. Poniewaz pomiarybioimpedancji wykonywane byty jako
charakterystyki czestotliwosciowe, a nie sygnaty ciggte w czasie, nie podlegaty one
segmentacji na okna. W zwigzku z tym dla kazdego danego przypisano te same wartosci
parametrow bioimpedancyjnych wyznaczonych na poziomie catego badania.

7.15. Analiza poréwnawcza osOb zdrowych ipacjentéw ze
stwierdzonym obrzekiem ptuc w przebiegu niewydolnosci
serca

W kolejnym etapie badan skupiono sie na poréwnaniu parametréw hemodynamicznych
i HRV oso6b zdrowych i pacjentéw ze stwierdzonym obrzekiem ptuc w przebiegu
niewydolnosci serca. W tym celu przeprowadzono analize podstawowych wskaznikow
zmiennosci rytmu serca, obejmujacg parametry SDNN, RMSSD oraz pNN50 oraz
parametrow hemodynamicznych HR, LVET, PEP, SV, Cl oraz TFC. Do oceny zgodnosci
rozktadu analizowanych parametréw zrozktadem normalnym zastosowano test Shapiro-
Wilka. Analize przeprowadzono osobno dla kazdego parametru. Ze wzgledu na
niespetnienie zatozenia normalnosci dla czesci analizowanych zmiennych oraz
relatywnie niewielkg liczebnos¢ badanych grup, do pordwnania wartosci parametrow
pomiedzy grupga oséb zdrowych ipacjentdw zastosowano nieparametryczny test
U Manna-Whitneya. Przyjeto poziom istotnosci statystycznej « = 0,05. Za istotne
statystycznie uznano wartoscip < 0,05.

92



Nastepnie oceniono przydatno$é parametréw bioimpedancyjnych do réznicowania oséb
zdrowych i pacjentéw. W tym celu przeprowadzono poréwnanie rozktadéw modutu i fazy
bioimpedancji oséb zdrowych i chorych dla wybranych czestotliwosci. Do oceny réznic
pomiedzy grupami ponownie zastosowano nieparametryczny test U Manna-Whitneya.
Dodatkowo dla kazdego parametru wyznaczono wspotczynnik wielkosci efektu na
podstawie korelacji dwuseryjnej rangowej (ang. rank-biserial correlation) umozliwiajacy
ocene sity obserwowanych zaleznosci, zgodnie ze wzorem (46).

2xU (46)

Trp =

Gdzie U to warto$c statystyki testowej, a n,,n, to liczebnosci poszczegdlnych grup.

W kolejnym kroku przeprowadzono analize pordwnawczg wybranych wspétczynnikow
wyznaczonych na podstawie modutu oraz kata fazowego bioimpedancji. Analizowane
parametry obliczono jako ilorazy wartosci bioimpedanc;ji lub fazy wyznaczonych dla
wybranych par czestotliwosci pomiarowych. Dobdr analizowanych czestotliwosci oparto
na wynikach wczesniejszych etapow badan. W szczegdlnosci uwzgledniono parametry,
ktére wykazywaty istotne korelacje z parametrami hemodynamicznymi, wskaznikami
HRV orazzmiennymi wykorzystywanymipodczas budowy modeli uczenia maszynowego.
Dzieki temu mozliwa byta weryfikacja czy parametry istotne z punktu widzenia
monitorowania zmian zachodzgcych podczas hospitalizacji wykazujg rowniez zdolnosé
do réznicowania oséb zdrowych ichorych na podstawie pojedynczego pomiaru. Ze
wzgledu na niespetnienie zatozenia normalnosci rozktadu dla czesci analizowanych
zmiennych oraz stosunkowo niewielkg liczebnos¢ badanych grup do oceny rdéznic
pomiedzy grupamizastosowano nieparametryczny test U Manna-Whitneya. Dodatkowo
przeprowadzono korekcje wartosci p metoda Benjaminiego—-Hochberga.

W ostatnim etapie badan przeprowadzono ocene zdolnosci diagnostycznej wybranych
parametrow bioimpedancyjnych do réznicowania oséb zdrowych ichorych. Analize
wykonano z wykorzystaniem krzywych ROC. Dla kazdego parametru wyznaczono wartosé
ROC-AUC, 95% przedziat ufnosci, optymalny punkt odciecia okreslony na podstawie
indeksu Youdena, atakze odpowiadajgce mu wartos$ci czutosci, swoistosci oraz
doktadnosci.

Do szczegoétowej analizy wybrano trzy parametry reprezentujgce rézne grupy cech
bioimpedancyjnych:
e phase_ratio_340_460 - parametr fazowy o najwyzszej uzyskanej wartosci ROC-
AUC,

e phase_ratio_30_80 - reprezentanta pasma czestotliwosci 30-80 kHz, ktore
wielokrotnie pojawiato sie we wczesniejszych analizach korelacyjnych, modelach
prognostycznych oraz analizie zmian zachodzgcych podczas hospitalizaciji,
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e Z ratio_20_150- parametr modutu bioimpedancji charakteryzujgcy sie najwyzsza
skutecznoscig diagnostyczng sposréd analizowanych  wspoétczynnikow
bioimpedancyjnych.
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8. Wyniki

8.1. Analiza zmian masy ciata i wskaznika BMI u pacjentéw ijej
znaczenie w ocenie przewodnienia

Przeprowadzona analiza masy ciata na poszczegélnych etapach wykazata stopniowsa
redukcje wartosci $rednich. Srednia masa ciata przy przyjeciu wynosita 92,06 +18,47kg,
w trakcie hospitalizacji91,25 +19,32 kg, natomiast przy wypisie 89,93+ 20,15 kg. Srednie
wartosci masy ciata oraz BMl wskazujg, ze wiekszos$¢ pacjentdéw nalezata do grupy oséb
znadwagg lub otytoscia, co przedstawia Tabela 4.

Zmiana masy ciata miedzy przyjeciem, awypisem jest waznym parametrem w ocenie
skutecznosci leczenia przecigzenia ptynowego u pacjentéw z obrzekiem ptuc. Srednia
zmiana masy ciata dla wszystkich pacjentow wyniosta -2,47 kg.

Zmiany masy ciata dla kazdego pacjenta pomiedzy przyjeciem a wypisem przedstawia
Rysunek 27. Redukcje masy ciata zaobserwowano u 10 pacjentéw, stabilng wartosc¢ (+1
kg) u 4 pacjentow, natomiastu dwdch pacjentow (nr2i15) obserwowano niewielki wzrost
masy ciata (+3 kg), co moze wynika¢ z indywidualnej dynamiki leczenia, reakcji na
diuretyki lub zwiekszenia podazy pokarmowej.

Tabela 4 Statystyki opisowe dla grupy badawczej

Parametr Przyjecie Hospitalizacja Wypis
Masa ciata [kg] 92,1+18,5 91,3+19,3 89,9+20,2
BMI [kg/m?] 31,3+5,2 31,1+5,3 30,8+5,5

BMI obliczono na podstawie masy ciata i wzrostu pacjentéw. Srednie wartosci BMI na
kolejnych etapach hospitalizacji wynosity odpowiednio: 31,3+5,2 przy przyjeciu, 31,1+5,3
w trakcie hospitalizacjioraz30,8+5,5przywypisie. Wyniki te klasyfikujg badang populacie
srednio do grupy otytosci | stopnia wedtug kryteriow WHO. Podwyzszone wartosci BMI
obserwowane w badanej grupie moga czesciowo wynika¢ zretencji ptyndw
towarzyszgcej dekompensacji niewydolnosci serca, jednak odzwierciedlajg rowniez
rzeczywistg nadmierng mase ciata pacjentéw. Najwyzsze wartosci BMI stwierdzono
u pacjentow nr 10 (BMI> 42; otytosc lll stopnia)oraz nr2 (BMI > 39; otytosc Il stopnia). W
trakcie hospitalizacji obserwowano niewielkg tendencje spadkowg BMI dla wiekszosci
pacjentdw, co pozostaje zgodne z oczekiwanym kierunkiem zmian w przebiegu leczenia
odwadniajacego.

Pomimo obserwowanej tendencji spadkowej zaréwno masy ciata, jak i wartosci BMI
w trakcie hospitalizacji, analiza statystyczna z wykorzystaniem testu t-Studenta dla préb
zaleznych nie wykazata istotnych réznic pomiedzy pomiaramiwykonanymi przy przyjeciu
i przy wypisie. Dla masy ciata uzyskanowartos¢ p = 0,12, natomiast dla wskaznika BMI
p = 0,13. Parametry masy ciata i BMI nie dostarczajg jednak informacji o regionalnym
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rozmieszczeniu ptyndw ustrojowych. Z tego wzgledu konieczne jest zastosowanie metod
umozliwiajgcych bardziej bezposrednig ocene stopnia uwodnienia klatki piersiowej,
takich jak pomiary bioimpedancyjne.

Zmiana masy ciata dla kazdego pacjenta pomiedzy
przyjeciem a wypisem (kg)
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Rysunek 27 Zmiana masy ciata dla kazdego pacjenta pomiedzy przyjeciem, a wypisem
w kg

8.2. Analiza  powtarzalnosci  pomiarow  modutu  ifazy
bioimpedancji

Wspotczynnik zmiennosci zostat obliczony oddzielnie dla pomiaréw wykonanych przy
przyjeciu oraz przy wypisie, a nastepnie poddany analizie statystycznej poprzez
wyznaczenie wartosci S$rednich, median, przedziatéw ufnosci oraz wartosci
maksymalnych.

Analiza powtarzalnosci pomiaréw modutu impedancji wykazata bardzo wysokgzgodnosé
pomiedzy powtérzeniami (Rysunek 28). Srednia warto$é wspétczynnika zmienno$ci dla
pacjentdw przy przyjeciu wyniosta 1,29%, natomiast mediana 0,78%. Dla 75%
analizowanych punktéw pomiarowych wspétczynnik zmiennosci nie przekraczat 1,55%.
Maksymalna zaobserwowana wartos¢ wyniosta 11,11%, jednak dotyczyta jedynie trzech
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przypadkéw sposréd 1600 analizowanych obserwacji (0,19%). Wszystkie przypadki
podwyzszonejzmiennosci wystapity u jednego pacjenta w zakresie czestotliwosci 10-30
kHz. Dla wartosci przy wypisie srednia warto$¢ wspotczynnika zmiennosci wyniosta
1,3%, mediana 0,86%, a 75% obserwacji nie przekraczato 1,71%. Maksymalna
zaobserwowana wartos¢ wyniosta 6,66%. Niskie wartosci sredniego wspotczynnika
zmiennosci potwierdzajg stabilnos¢ pomiarow oraz wiarygodnosc zastosowanej metody
pomiarowej. Zaobserwowane pojedyncze przypadki podwyzszonej zmiennosci moga
wynikac¢ zarowno z czynnikow technicznych (zaktdcenia pomiarowe), jak i biologicznych
(zmiennoscfizjologiczna pacjenta). Ze wzgledu naich sporadyczny charakter obserwacje
te nie wptywajg istotnie na ogdlnag ocene jakosci zbioru danych.

Powtarzalnosc¢ pomiarow
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Rysunek 28 Porownanie wspotczynnika zmiennosci wartosci sredniej modutuimpedanciji
dla pacjentdw w dniu przyjecia i w dniu wypisu, znaczniki reprezentujg wartosci odstajgce

Analiza powtarzalnosci pomiarow fazy impedancji wykazata bardzo wysoka zgodnosc¢
pomiedzy powtdrzeniami. Srednia warto$é wspétczynnika zmiennosécidla pacjentéw przy
przyjeciu wyniosta 2,98%. Dla 75% analizowanych punktéw pomiarowych wspétczynnik
zmiennosci nie przekraczat 1,79%. Wartosci przekraczajace 50% wystapity jedynie w 10
sposrod 1593 obserwacji (0,63%) i byty rozproszone pomiedzy sze$cioma pacjentamidla
czestotliwosci zzakresu 10-50 kHz. Dla wartosci przy wypisie Srednia wartoscé
wspotczynnika zmiennosci wyniosta 1,95%, a 75% obserwacji nie przekraczato 1,88%.
Pojedyncze wartosci skrajne przekraczajace 50% wystapity w 5 sposrdod 1593 obserwacji
(0,32%) i obserwowano je dla kilku czestotliwosci (10-30 kHz oraz 100-140 kHz). Nalezy
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zaznaczy¢, ze interpretacja wspoétczynnika zmiennos$ci dla fazy impedancji jest
utrudniona, poniewaz dla czesci czestotliwosci wartosci Srednie fazy przyjmujg wartosci
bliskie zeru. W takich przypadkach nawet niewielkie réznice bezwzgledne pomiedzy
powtdrzeniami mogag prowadzi¢ do zawyzonych wartosci CV. Uzyskane wyniki wskazujg
jednak na wysokag powtarzalnos¢ pomiardéw fazy impedancji. Obserwowane wartosci
odstajgce miaty charakter incydentalny iwynikaty gtdwnie z wtasciwosci
matematycznych wspoétczynnika zmiennosci dla wartosci Srednich bliskich zeru.

8.3. Analiza zmian modutu bioimpedancji pomiedzy przyjeciem
a wypisem

W kolejnym etapie przeprowadzono analize zmian modutu bioimpedancji pomiedzy
pomiarami wykonanymi przy przyjeciu i przy wypisie. Celem byto okreslenie, czy zmiany
stanu klinicznego pacjentéw znajduja odzwierciedlenie w wartosciach modutu sygnatu
bioimpedancji, zaréwno na poziomie globalnych parametrow opisowych, jak
i w zaleznosci od czestotliwosci pomiarowe;.

8.3.1.Analiza roznic widmowych modutu bioimpedancji w stanach
przyjecie i wypis
Podstawowe parametry opisujace caty pozyskany zbiér danych modutu bioimpedanciji

prezentuje Tabela 5, a widmo modutu bioimpedancji przedstawia Rysunek 29.

Tabela 5 Opis zbioru danych modutu bioimpedancji

Stan Liczba Srednia Mediana Odchylenie @ Wartosé Wartosé
obserwacji wartosé [Q] standardowe minimum maksimum
(N) [Q] [Q] [Q]
Przyjecie 4800 55,3 52 13,6 33 88
Wypis 4800 57,1 54 13,3 33 89

Analiza srednich wartosci modutu bioimpedancji wykazata, ze krzywe odpowiadajgce
pomiarom przy przyjeciu iprzy wypisie maja bardzo podobny ksztatt w catym
analizowanym zakresie czestotliwosci. Obie charakterystyki wykazujg minimum
w zblizonym  zakresie czestotliwosci oraz analogiczny przebieg w czesci
niskoczestotliwosciowe] i wysokoczestotliwosciowej. Najwieksze réznice, wynoszgce
okoto 2-3 Q, obserwowano w niskim i sSrednim zakresie czestotliwosci. Jednoczesnie
widoczne jest wyrazne przesuniecie catej charakterystyki impedancyjnej w kierunku
wyzszych wartoséci dla pomiaréw wykonanych przy wypisie. Srednia wzgledna réznica
modutu bioimpedancji pomiedzy analizowanymi stanami wynosita okoto 4% w catym
zakresie czestotliwosci, osiggajgc maksymalnie okoto 7% dla wybranych czestotliwosci.
Zmiany te obserwowanow catym analizowanym zakresie czestotliwosci, co wskazuje na
ich szerokopasmowy charakter.
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Rysunek 29 Wykres widma modutu bioimpedancji dla pacjentdw w dniu przyjecia i wypisu

W celu odniesienia uzyskanych wynikéw do danych prezentowanych w literaturze
przeprowadzono analize modutu bioimpedancji dla wybranych czestotliwosci
pomiarowych: 10, 50, 100, 250 oraz 500 kHz. Srednie warto$ci modutu bioimpedancji
w dniu przyjecia iwypisu wraz z wynikami testu rangowanych znakéw Wilcoxona
przedstawia Tabela 6.

Dla wszystkich analizowanych czestotliwosci zaobserwowano wzrost Sredniej wartosci
modutu bioimpedancji po zakonczeniu hospitalizacji. Najwieksza $rednig zmiane
odnotowanodla czestotliwosci 100 kHz (AZ = 2,45 Q), natomiast najmniejszg dla 50 kHz
(AZ = 1,48 Q). Wzrost modutu bioimpedancji byt jednak obserwowany w catym
analizowanym zakresie czestotliwosci iwynosit od 1,48 Q do 2,45 Q. Pomimo
obserwowanego trendu wzrostowego, analiza statystyczna nie wykazata istotnych réznic
pomiedzy pomiaramiwykonanymiw dniu przyjecia i wypisu dla zadnej z analizowanych
czestotliwosci (p > 0,05).

Tabela 6 Srednie wartosci modutu bioimpedancji w dniu przyjecia iwypisu wraz
zwynikami testu rangowanych znakdw Wilcoxona

Czestotliwosé Przyjecie [Q] Wypis [Q] AZ[Q] p (Wilcoxon)
10 kHz 56,4 +6,6 57,9+5,8 +1,56 0,39
50 kHz 55,5%6,0 57,0+5,7 +1,48 0,93
100 kHz 54,4 +6,0 56,9+ 6,6 +2,45 0,49
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250 kHz 48,4 +5,5 50,7+7,8 +2,29 0,92

500 kHz 43,4+4,4 45,1 5,7 +1,67 0,62

Uzyskane wyniki wskazujg na systematyczny wzrost modutu bioimpedancji po wypisie
w poréwnaniu z wartosciami obserwowanymi przy przyjeciu. Zmiana ta ma charakter
globalny, obejmujgc cate widmo impedancyjne przy jednoczesnym zachowaniu jego
ksztattu. Zmiennos¢ wynikow pomiedzy pacjentami byta poréwnywalna dla obu
analizowanych standw, ztendencja do nieznacznego zmniejszenia po wypisie.
Zaobserwowany wzrost modutu bioimpedancji jest zgodny z oczekiwanym efektem
leczenia odwadniajgcego i moze odzwierciedla¢é zmniejszenie zawartosci ptyndow
w obrebie klatki piersiowej. Jednoczesnie brak istotnych statystycznie réznic dla
pojedynczych czestotliwosci wskazuje, ze identyfikacja zmian zwigzanych ze stanem
nawodnienia moze wymagac zastosowania bardziej ztozonych parametréw opisujacych
widmo impedancyjne.

8.3.2.Analiza globalnych parametréw widma modutu bioimpedancji

Dla kazdego pacjenta wyznaczono rdznice pomiedzy pomiarami wykonanymi przy
wypisie i przy przyjeciu dla parametréw Z_slope (Z_slope — Z_slope ) oraz
Zmean (Z—meanwypis przyjqcie)
miedzykwartylowy (ang. Interquartile Range, IQR). Wyniki analizy globalnych parametréw

opisujgcych widmo modutu bioimpedancji przedstawia Tabela 7.

wypis przyjecie

— Z_mean , a nastepnie obliczono mediane réznic i rozstep

Tabela 7 Analiza globalnych parametrow modutu bioimpedancji

Parametr Mediana IQR p (Wilcoxon)
Z slope 0,21 1,25 0,90
Ziean [Q] -0,41 3,55 0,71

Dla wszystkich analizowanych parametréw wartosci testu rangowanych znakdéw
Wilcoxona przekraczaty przyjety poziom istotnosci statystycznej (p > 0,05), co wskazuje
na brak istotnych réznic pomiedzy pomiarami wykonanymi przy przyjeciu i przy wypisie.

Dla parametru Z_slope medianaréznic wyniosta 0,21, przy rozstepie miedzykwartylowym
rownym 1,25 (p = 0,90), co wskazuje na brak systematycznych zmian nachylenia
charakterystyki modutu bioimpedancji w trakcie hospitalizacji. Dla Sredniej wartosci
modutu bioimpedancji Z,,,,,, mediana réznic wyniosta -0,41 Q przy IQR réwnym 3,55 Q
(p = 0,71), co wskazuje na niewielkg tendencje do obnizenia wartosci tego parametru

po zakonczeniu hospitalizacji, jednak réwniez bez istotnosci statystycznej.

Uzyskane wyniki sugeruja, ze globalne parametry opisujgce cate widmo modutu
bioimpedancji pozostawaty wzglednie stabilne pomiedzy pomiaramiwykonanymi przy
przyjeciu i przy wypisie. Oznacza to, ze ewentualne zmiany zwigzane z poprawa stanu
klinicznego pacjentéw nie manifestowaty sie jako zmiany catego przebiegu
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charakterystyki modutu bioimpedancji, lecz mogty dotyczy¢ jedynie wybranych zakreséw
czestotliwosci lub relacji pomiedzy nimi, co stanowito podstawe do przeprowadzenia
dalszych analiz eksploracyjnych.

8.3.3.Eksploracyjna analiza relacji wartosci modutu bioimpedancji
pomiedzy czestotliwosciami

W celu identyfikacji zakresow czestotliwosci potencjalnie najbardziej wrazliwych na
zmianyzachodzgce podczas hospitalizacji przeprowadzono eksploracyjng analize relacji
wartosci modutu pomiedzy wszystkimi parami czestotliwosci. £gcznie oceniono 4950
unikalnych kombinacji.

Ze wzgledu na eksploracyjny charakter analizy gtdwna uwage poswiecono sile
obserwowanych zaleznosci, ocenianej na podstawie wspodtczynnika korelacji
dwuseryjnej, a nie wytgcznieich istotnosci statystycznej. Podejscie to pozwolito wskazaé
pary czestotliwosci dla modutu bioimpedancji charakteryzujgce sie najsilniejszymi
zaleznosciami, ktore nastepnie wykorzystano do dalszej selekcji parametrow
bioimpedancyjnych. Relacje warto$sci modutu bioimpedancji dla par czestotliwosci
charakteryzujgce sie najwyzszymi wartosciami wspotczynnika korelacji dwuseryjnej
przedstawia Tabela 8.

Tabela 8 Relacje wartosci modutu bioimpedancjidla parczestotliwoscicharakteryzujace
sie najwyzszymi warto$ciami wspotczynnika korelacji dwuseryjnej (1)

1 [kHZ] f2 [kHZz] Wspotczynnik  korelacji
dwuseryjnej (1r.)
280 410 -0,82
630 680 -0,76
550 590 -0,75
370 410 -0,75
170 280 0,75
60 280 0,76
70 280 0,78
60 370 0,79
140 280 0,79
60 460 0,82

Najsilniejsze wartosci wspoétczynnika korelacji zaobserwowano dla relacji pomiedzy
niskimi i srednimi czgstotliwosciami, szczegélnie dla par 280-410 kHz (r, = —0,82) oraz
60-480 kHz (r, = 0,82). Niskie czestotliwosci opisujg przeptyw pradu gtéwnie przez
przestrzen zewnatrzkomadérkows, natomiast zakres Srednich czestotliwosci odpowiada
stopniowej penetracji bton komodérkowych. Oznacza to, ze zmiany stosunkow modutu
bioimpedancji pomiedzytymi zakresamimoga odzwierciedla¢ zmiany dystrybucji ptynéw
ustrojowych oraz zmiane proporcji pomiedzy przestrzenia wewnatrz-
i zewnatrzkomorkowg. Silng korelacje zaobserwowano réwniez dla par wysokich
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czestotliwosci potozonych blisko siebie jak 550-590 kHz (r, = —0,75) oraz 630-680 kHz
(r. = —0,76). Zmiany obserwowane pomiedzy sgsiadujgcymi czestotliwosciami moga
swiadczy¢ o subtelnych modyfikacjach ksztattu widma bioimpedancji wynikajgcych ze
zmian mikrostruktury tkanek zachodzgcych podczas leczenia.

Ze wzgledu na eksploracyjny charakter przeprowadzonej analizy wytypowane pary
czestotliwosci nie traktowano jako ostateczne markery diagnostyczne, stanowity one
podstawe do dalszej selekcji cech orazzostatywykorzystane w kolejnych etapach analizy
i budowy modeli predykcyjnych.

8.4. Zmiany fazy bioimpedancji

W kolejnym etapie przeprowadzono analize zmian fazy bioimpedancji pomiedzy
pomiarami wykonanymi przy przyjeciu i przy wypisie. Celem byto okreslenie, czy zmiany
stanu klinicznego pacjentéw znajdujg odzwierciedlenie w wartosciach fazy sygnatu
bioimpedancji, zarédwno na poziomie globalnych parametréw opisowych, jak
i w zaleznosci od czestotliwosci pomiarowe;.

8.4.1.Analiza r6znic widmowych fazy bioimpedancji w stanach
przyjecie i wypis
Podstawowe parametry opisujace caty pozyskany zbiér danych fazy bioimpedanc;ji

przedstawia Tabela 9, a widmo fazy bioimpedancji przedstawia Rysunek 30.

Tabela 9 Opis zbioru danych fazy bioimpedancji

Rodzaj Liczba Srednia Mediana SD Wartosé Wartosc¢
danych obserwacji wartosc¢ [°] [°1 minimum  maksimum
(N) [°] [°]
Przyjecie 4800 26,9 27 13,4 -2 47
Wypis 4800 27,4 28 14,1 -2 54

Widmo fazowe dla obu analizowanych stanéw wykazywato charakterystyczny nieliniowy
przebieg. W zakresie niskich czestotliwosci obserwowano wzrostwartosci fazy, po ktérym
nastepowat spadek w zakresie czestotliwosci Srednich oraz ponowny wzrost dla
wyzszych czestotliwosci. Niewielkie réznice pomiedzy stanami obserwowano gtéwnie w
zakresie $rednich iwysokich czestotliwosci, gdzie wartosci fazy dla pomiaréw
wykonanych przy wypisie byty nieznacznie wyzsze (okoto 2-3°). Jednoczesnie
obserwowano znaczng zmiennos¢ miedzyosobniczg, widoczng w szerokich przedziatach
odchylenia standardowego.
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Rysunek 30 Zaleznos¢ kata fazowego od czestotliwosci dla pacjentéw w dniu przyjecia
i wypisu

Srednie wartosci kata fazowego w dniu przyjecia i wypisu, dla wybranych czestotliwosci
pomiarowych: 10,50, 100, 2500raz500 kHz, wraz z wynikami testu rangowanych znakéw
Wilcoxona przedstawia Tabela 10.

Tabela 10 Srednie wartosci fazy bioimpedancji w dniu przyjecia i wypisu wraz z wynikami
testu rangowanych znakéw Wilcoxona

Czestotliwosé Przyjecie [°] Wypis [°] Ap[°] p (Wilcoxon)
10 kHz 1,0+4,1 1,5+6,5 0,50 0,56
50 kHz 4,3x1,4 4,4+1,1 0,06 0,46
100 kHz 8,6+2,0 8,1+2,7 -0,38 0,78
250 kHz 16,6 3,7 16,7+ 4,4 0,12 0,65
500 kHz 26,0+5,0 27,1+7,4 1,08 0,45

W analizowanej grupie pacjentéw wartosci kata fazowego nie ulegty istotnym zmianom
pomiedzy dniem przyjecia i dniem wypisu dla zadnej z analizowanych czestotliwosci
(p > 0,05). Najmniejsza zmiane $redniej wartosci odnotowano dla czestotliwosci 50
kHz, dla ktérej kat fazowy zwiekszyt sie 0 0,06°, natomiast najwiekszy wzrost
zaobserwowano dla czestotliwosci 500 kHz (4¢ = 1,08°). Jedyng ujemng zmiane
stwierdzono dla czestotliwosci 100 kHz, gdzie srednia wartos¢ kata fazowego zmniejszyta
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sie 0 0,38°. Pomimo obserwowanych niewielkich zmian $rednich wartosci kagta fazowego,
analiza statystyczna nie wykazata istotnych réznic pomiedzy pomiarami wykonanymi
przed i po zakonczeniu hospitalizacji.

Uzyskane wyniki sugerujg, ze obserwowane zmiany fazy sygnatu impedancyjnego majg
charakter zalezny od czestotliwosci, jednak ich kierunek iwielkoS¢ nie sg spdjne
pomiedzy pacjentami, co uniemozliwia wykazanie systematycznego efektu na poziomie
catej badanej grupy.

8.4.2.Analiza globalnych parametrow fazy bioimpedancji
Dla kazdego pacjenta wyznaczono rdéznice pomiedzy pomiarami wykonanymi przy

wypis — (p—Slopeprzyjqcie
a nastepnie obliczono mediane réznic i rozstep

wypisie i przy przyjeciu dla parametréow ¢_slope (¢_slope ) oraz

@_mean — @_mean

Pmean ( wypis przyjqcie)
miedzykwartylowy. Wyniki analizy globalnych parametrow opisujacych widmo fazy

bioimpedancji przedstawia Tabela 11.

Tabela 11 Analiza parametrdow fazy bioimpedancji

Parametr Mediana A IQR p (Wilcoxon)
@_slope 0,08 1,4 0,5
Pmean [O] 0,35 1,88 0,4

Analiza parametrOw @, Oraz @.q,, nie wykazata istotnych réznic pomigdzy pomiarami
wykonanymi przy przyjeciu iprzy wypisie. Dla wszystkich analizowanych parametréw
warto$ci p przekraczaty poziom istotnosci 0,05, co wskazuje na brak istotnych réznic pomiedzy
pomiarami wykonanymi przy przyjeciu i przy wypisie.

Dla parametru ¢,y Mmediana réznic wyniosta 0,08, przy rozstepie miedzykwartylowym
rownym 1,4 (p = 0,50), co wskazuje na brak systematycznych zmian nachylenia
charakterystyki widma fazowego w trakcie hospitalizacji. W przypadku sredniej wartosci
kata fazowego (¢,,..n,) Mediana réznic wyniosta 0,35°, przy wartosci IQR réwnej 1,88°
(p = 0,40), co wskazuje na nieznaczng tendencje do wzrostu Sredniej wartosci fazy po
zakonczeniu hospitalizacji, jednak obserwowana zmiana nie osiggneta istotnosci
statystycznej.

Uzyskane wyniki sugeruja, ze globalne parametry opisujace przebieg widma fazowego
pozostawaty wzglednie stabilne pomiedzy pomiaramiwykonanymi przy przyjeciu i przy
wypisie. Oznaczato, ze ewentualne zmianywtasciwosci elektrycznych tkanek zwigzanez
poprawg stanu klinicznego pacjentéw nie manifestowaty sie jako zmiany catego widma
fazowego, lecz mogty dotyczy¢ jedynie wybranych zakreséw czestotliwosci lub relacji
pomiedzy nimi. Ztego wzgledu w kolejnym etapie przeprowadzono analize eksploracyjng
zaleznosci pomiedzy parami czestotliwosci.
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8.4.3.Eksploracyjna analiza relacji wartosci fazy bioimpedancji
pomiedzy czestotliwosciami

W celu identyfikacji zakreséw czestotliwosci, dla ktérych zmiany kata fazowego byty
najbardziej widoczne pomiedzy pomiarami wykonanymi przy przyjeciu i przy wypisie,
przeprowadzono eksploracyjng analize relacji wartosci fazy bioimpedancji pomiedzy
wszystkimiparamiczestotliwosci. Lgcznie przeanalizowano 4950 unikalnych kombinaciji.

Podobnie jak w analizie relacji przeprowadzonej dla modutu bioimpedancji, gtéwna
uwage poswiecono tutaj sile obserwowanych zaleznosci, ocenianej na podstawie
wspotczynnika korelacji dwuseryjnej, a nie ich istotnosci statystycznej. Relacje wartosci
fazy bioimpedancjidla par czestotliwosci charakteryzujgce sie najwyzszymiwartosciami
wspotczynnika korelacji dwuseryjnej (1) przedstawia Tabela 12.

Tabela 12 Relacje wartoscifazy bioimpedancjidla parczestotliwosci charakteryzujgce sie
najwyzszymi wartosciami wspoétczynnika korelacji dwuseryjnej (1)

1 [kHz] f2 [kHz] Wspoétczynnik  korelaciji
dwuseryjnej (r,)
950 960 -0,93
950 970 -0,86
580 630 -0,80
570 590 -0,82
950 1000 -0,78
890 960 -0,76
880 890 0,78
340 370 0,81
800 810 0,93

W przeciwienstwie do analizy modutu bioimpedancji, w ktérej najwieksze rdznice
obserwowano gtéwnie pomiedzy bardziej odlegtymi czestotliwosciami, analiza fazy
bioimpedancji wskazata przede wszystkim na relacje pomiedzy czestotliwosciami
potozonymiblisko siebie. Najsilniejsze wartosci wspotczynnika korelacji uzyskano dla par
950-960 kHz (r, = —0,93), oraz 800-810 kHz (r, = 0,93). Wyniki te sugerujg, ze zmiany
kata fazowego majg bardziej lokalny charakter i dotyczg niewielkich fragmentéw widma
fazowego. Poniewaz kat fazowy jest parametrem silnie zwigzanym z wtasciwosciami
pojemnos$ciowymitkanek oraz integralnos$cig bton komadérkowych, obserwowane zmiany
moga odzwierciedla¢ subtelne zmiany wtasciwosci elektrycznych tkanek zachodzgce
podczas hospitalizacji. W przeciwienstwie do modutu bioimpedanc;ji, ktéry opisuje
przede wszystkim zmiany przewodnictwa elektrycznego zwigzane z dystrybucjg ptyndéw
ustrojowych, faza bioimpedancji wydaje sie by¢ bardziej czuta na lokalne zmiany
mikrostruktury tkanek oraz wtasciwosci bton komorkowych.

Podobnie jak w przypadku analizy modutu bioimpedancji, uzyskane wyniki majg
charakter eksploracyjny inie powinny by¢ interpretowane jako jednoznaczne
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potwierdzenie istnieniaistotnych réznic pomiedzy analizowanymistanami. Wytypowane
zakresy czestotliwosci zostaty jednak wykorzystane w kolejnych etapach analizy jako
potencjalne cechy diagnostyczne.

8.5. Analiza wskaznikdw zmiennos$ci rytmu serca i parametrow
hemodynamicznych

W kolejnym etapie wyznaczono, anastepnie przeprowadzono analize wskaznikéw
zmiennosci rytmu serca i parametrow hemodynamicznych. Celem przeprowadzonej
analizy byto okreslenie kierunku oraz skali zmian parametréw hemodynamicznych oraz
zmiennoscirytmu serca pomiedzy kolejnymi etapamihospitalizacji, a takze identyfikacja
wskaznikow najlepiej odzwierciedlajgcych poprawe lub pogorszenie stanu klinicznego
pacjentow. Uzyskane wyniki postuzyty do oceny przydatnosci poszczegélnych
parametrow hemodynamicznych iHRV w monitorowaniu zmian stanu klinicznego
pacjentow oraz do dalszych analiz zaleznosci pomiedzy tymi parametrami.

8.5.1.Czestos¢ rytmu serca

Tabela 13 przedstawia wartosci Sredniej czestosci rytmu serca wyznaczone na podstawie
analizy sygnatow EKG.

Tabela 13 Srednie wartosci, odchylenie standardowe, mediana, warto$ci minimum
imaksimum parametru HR dla catej grupy pacjentow przy przyjeciu, w trakcie
hospitalizacji i przy wypisie

Stan Srednia Odchylenie Mediana Wartosé Wartosé
wartosé standardo [ud./min] minimum maksimum
[ud./min] we [ud./min] [ud./min]

[ud./min]

Przyjecie 83,56 12,19 81,22 68,71 110,92

Hospitaliza 80,81 17,17 81,21 51,42 109,45

cja

Wypis 86,29 14,85 88,44 56,17 109,45

Analiza wynikéw indywidualnych wykazata znaczng zmiennos¢ wartosci HR pomiedzy
poszczegdlnymi pacjentami oraz pomiedzy kolejnymi etapami hospitalizacji. Nie
stwierdzono jednolitego kierunku zmian HR dla catej grupy badanej. Wartosci srednie
wyznaczone ha podstawie opracowanego algorytmu wynosity odpowiednio 83,56+12,19
ud./min przy przyjeciu, 80,81+17,17 ud./min podczas hospitalizacji oraz 86.29+14.85
ud./min przy wypisie. Wyniki te wskazujg na wzgledng stabilnosc¢ czestosci rytmu serca
w trakcie catego okresu obserwacji. Obserwowany niewielki spadek sredniej wartosci
podczas hospitalizacji, a nastepnie jej wzrost przy wypisie sugerujg brakjednoznacznego
wptywu leczenia na czestos¢ rytmu serca w catej analizowanej grupie. Duze wartosci
odchylenia standardowego (12,19 do 17,17 ud./min) potwierdzajg znaczgce
zréznicowanie miedzyosobnicze w badanej populacji.
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Podsumowujgc, przeprowadzona analiza wykazata, ze $rednia czestos¢ rytmu serca
w badanej grupie pozostawata wzglednie stabilnaw trakcie hospitalizacji, bezwyraznego
trendu wzrostowego lub spadkowego dla catej populacji. Jednoczesnie obserwowano
znaczng zmiennosc¢ indywidualng pomiedzy pacjentami, co wskazuje na zréznicowany
przebieg kliniczny choroby oraz indywidualng odpowiedz na leczenie.

8.5.2.Wskazniki zmiennosci rytmu serca

Statystyki opisowe wartosci SDNN dla catej grupy badawczej przedstawia Tabela 14.
Analiza wartosci grupowych wykazata niewielki wzrost Srednich wartosci SDNN
w kolejnych etapach hospitalizacji. Srednia warto$é wynosita 50,63+16,34 ms przy
przyjeciu, 51,57+18,26 ms w trakcie hospitalizacji oraz 52,96+15,46 ms przy wypisie.
Moze to sugerowac czesciowg poprawe globalnej regulacji autonomicznej uktadu
sercowo-naczyniowego podczas hospitalizacji. Nalezyjednak podkresli¢, ze skalazmian
byta stosunkowo niewielka w poroéwnaniu  z obserwowang zmiennoscig
miedzyosobniczg.

Statystyki opisowe parametru RMSSD przedstawia Tabela 15. Analiza wartosci
grupowych wykazata bardzo niewielkie zmiany srednich wartosci RMSSD w kolejnych
etapach hospitalizacji. Srednia warto$é wynosita 71,04223,61 ms przy przyjeciu,
68,31+26,2 ms wtrakcie hospitalizacji oraz 71,14+20,42 ms przy wypisie. Wyniki te
sugerujg brak wyraznych zmian krotkoterminowej zmiennosci rytmu serca w skali catej
grupy. Uzyskane rezultaty wskazuja, ze odpowiedz autonomiczna na leczenie byta silnie
zindywidualizowana i nie przebiegata jednakowo u wszystkich pacjentow.

Statystyki opisowe dla parametru pNN50 dla catej grupy badawczej przedstawia Tabela
16. Podobnie jak dla pozostatych parametréw HRV, obserwowano znaczng zmiennos$é
indywidualng. Srednia warto$é pNN50 dla catej grupy wynosita 37,18+19,51% przy
przyjeciu, 36,53+17,92% podczas hospitalizacji oraz 41,82+19,1% przy wypisie. Wzrost
sredniej wartosci mozewskazywac natendencje do poprawy regulacji przywspoétczulnej,
jednak obserwowana zmiennos¢ miedzyosobnicza nie pozwala na jednoznaczne
potwierdzenie tego efektu.

Tabela 14 Srednie wartosci, odchylenie standardowe, mediana, warto$ci minimum
imaksimum parametru SDNN dla catej grupy pacjentow przy przyjeciu, w trakcie
hospitalizacji i przy wypisie

Stan Srednia Odchylenie Mediana Wartosé Wartosé
wartosé @ standardowe [ms] minimum  maksimum
[ms] [ms] [ms] [ms]
Przyjecie 50,63 16,34 50,85 21,53 88,16
Hospitalizacja 51,57 18,26 52,18 16,73 83,07
Wypis 52,96 15,46 56,82 26,55 76,83
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Tabela 15 Srednie wartosci, odchylenie standardowe, mediana, wartosci minimum
imaksimum parametru RMSSD dla catej grupy pacjentow przy przyjeciu, w trakcie
hospitalizacji i przy wypisie

Stan Srednia Odchylenie @ Mediana Wartosé Wartosé
wartosé standardowe [ms] minimum  maksimum
[ms] [ms] [ms] [ms]
Przyjecie 71,04 23,61 74,24 33,72 124,06
Hospitalizacja 68,31 26,20 68,07 23,96 129,87
Wypis 71,14 20,43 78,50 33,32 99,35

Tabela 16 Srednie wartosci, odchylenie standardowe, mediana, wartosci minimum
imaksimum parametru pNN50 dla catej grupy pacjentéw przy przyjeciu, w trakcie
hospitalizacji i przy wypisie

Srednia Odchylenie ) Wartoscé Wartoscé
L Mediana .. .
Stan wartos¢é standardowe [%] minimum | maksimum
[%] [%] [%] [%]
Przyjecie 37,18 19,51 35,26 9,67 67,80
Hospitalizacja 36,53 17,93 36,33 2,20 66,23
Wypis 41,82 19,10 48,85 11,32 64,64

Analiza parametréw HRV nie wykazata jednoznacznychi duzych zmian srednich wartosci
w trakcie hospitalizacji. Jednoczes$nie dla wszystkich analizowanych parametréow
obserwowano tendencje do wzrostu wartosci przy wypisie w poréwnaniu z pomiarami
wykonanymi przy przyjeciu. Najbardziej wyrazny trend dotyczyt parametrow SDNN oraz
pNN50. Uzyskane wyniki sugerujg czesciowa poprawe regulacji autonomicznej uktadu
krazenia podczas hospitalizacji, jednak efekt ten byt silnie zalezny od indywidualnej
odpowiedzi pacjenta na leczenie.

8.5.3.Czas wyrzutu lewej komory

Statystyki opisowe parametru LVET dla catej grupy badawczej przedstawia Tabela 17.
Analiza wartosci LVET wykazata znaczng zmiennos¢indywidualng pomiedzy pacjentami.
Analiza statystyczna catej grupy wykazata, ze srednia wartos¢ LVET wynosita 273,4+30,8
ms przy przyjeciu, 285,4+29,2ms podczas hospitalizacjioraz278,1+32,6 ms przy wypisie.
Uzyskane wyniki wskazujg na niewielkie wydtuzenie Sredniego czasu wyrzutu podczas
hospitalizacji, po ktérym nastepowatczesciowy powrdtdo wartosci obserwowanych przy
przyjeciu. Jednoczes$nie rdéznice pomiedzy poszczegdlnymi etapami obserwacji
pozostawaty stosunkowo niewielkie w odniesieniu do zmiennos$ci miedzyosobniczej
wystepujgcej w badanej populacji. Odchylenie standardowe wynosito 29-33 ms na
wszystkich etapach hospitalizacji, co wskazuje na umiarkowanag zmiennosé parametru
w obrebie grupy.
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Tabela 17 Srednie wartosci, odchylenie standardowe, mediana, wartosci minimum
imaksimum parametru LVET dla catej grupy pacjentow przy przyjeciu, w trakcie
hospitalizacji i przy wypisie

Stan Srednia Odchylenie = Mediana  Wartosé Wartosé
wartosé standardowe [ms] minimum  maksimum
[ms] [ms] [ms] [ms]
Przyjecie 273,41 30,81 278,89 205,33 325,34
Hospitalizacja 285,36 29,17 283,35 232,55 342,88
Wypis 278,12 32,63 277,81 228,79 341,90

8.5.4.0bjetos¢ wyrzutowa

Tabela 18 przedstawia wartosci SV wyznaczone na podstawie opracowanego algorytmu
analizy sygnatow ICG oraz wartosci referencyjne pochodzgce z systemu Niccomo.
Analize przeprowadzono dla trzech etapéw hospitalizacji: przyjecia, okresu hospitalizacji
oraz wypisu.

Tabela 18 Srednie wartosci, odchylenie standardowe, mediana, wartosci minimum
imaksimum parametru SV dla catej grupy pacjentéw przy przyjeciu, w trakcie
hospitalizacji i przy wypisie obliczone przy pomocy wtasnego opracowanego algorytmu
(CB) oraz urzgdzenia Niccomo (N)

Stan Srednia Odchylenie Mediana Wartosé Wartosé
wartosé standardowe [ml] minimum maksimum

[ml] [ml] [ml] [ml]

Przyjecie (CB) 67,28 28,35 52,73 33,28 131,64

Przyjecie (N) 76,36 15,52 71 50 100

Hospitalizacja 62,77 22,44 52,80 39,81 104,42

(CB)

Hospitalizacja 83,91 24,54 80 51 133

(N)

Wypis (CB) 70,00 26,61 62,96 34,50 113,13

Wypis (N) 77,27 20,24 70 51 111

Na poziomie indywidualnym obserwowano znaczng zmiennos$¢ wartosci SV pomiedzy
poszczegdlnymi pacjentami, co jest zjawiskiem oczekiwanym w populacji chorych
zniewydolnoscig serca. Wynika to zrdznic w stopniu zaawansowania choroby,
wydolnosci skurczowej lewej komory, obcigzeniu objetosciowym oraz odpowiedzi na
zastosowane leczenie. Srednia warto$é¢ SV wyznaczona przy uzyciu opracowanego
algorytmu wynosita 67,3+28,3 ml przy przyjeciu, 62,8+22,4 ml wtrakcie hospitalizac;ji
oraz 70,0%£26,6 ml przy wypisie. Wyniki te wskazujg na wzgledng stabilnos¢ sredniegj
objetosci wyrzutowej w catej grupie badanej. Zaobserwowano niewielkie obnizenie
sredniej wartosci podczas hospitalizacji, po ktérym nastepowat wzrost przy wypisie do
wartosci nieznacznie wyzszej niz w momencie przyjecia. Tendencja ta moze wskazywacé
na czesciowa poprawe parametrow hemodynamicznych u czesci pacjentdw, jednak
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obserwowane zmiany nie byty jednorodne w catej grupie. Podobny trend uzyskano w
danych referencyjnych pochodzacych z urzadzenia Niccomo. Srednie warto$ci SV
wynosity odpowiednio 76,3+15,5 ml przy przyjeciu, 83,9+24,5 ml podczas hospitalizacji
oraz77,2+20,2 mlprzy wypisie. Pomimo réznic w wartosciach bezwzglednych pomiedzy
obiema metodami, w obu przypadkach nie zaobserwowano wyraznego trendu
wzrostowego ani spadkowego dla catej grupy pacjentow. Oznacza to, ze objetosc
wyrzutowa pozostawata zasadniczo stabilna w trakcie obserwowanego okresu leczenia.
Zaobserwowano réwniez stosunkowo duze wartosci odchylenia standardowego,
wynoszace od 22,4 do 28,3 mldla wynikéw wtasnych orazod 15,5 do 24,5 mldla danych
referencyjnych. Swiadczy to o znacznej zmiennosci miedzyosobniczej. Obserwowana
rozpietos¢ wynikéw potwierdza, ze odpowiedz hemodynamiczna na leczenie byta silnie
zindywidualizowana.

8.5.5.Rzut serca i wskaznik sercowy

Tabela 19 przedstawia wartosci wskaznika sercowego wyznaczone na podstawie
opracowanego algorytmu oraz wartosci referencyjne pochodzace z urzgdzenia Niccomo.

Analiza wynikéw indywidualnych wykazata znaczng zmiennos¢ wartosci wskaznika
sercowego pomiedzy poszczegdlnymi pacjentami. U wiekszosci badanych obserwowano
wzrost Cl pomiedzy przyjeciem awypisem, co moze wskazywa¢ na poprawe wydolnosci
krgzeniowej w trakcie hospitalizacji, jednak ogélny charakter odpowiedzi organizmu na
zastosowang terapie byt zindywidualizowany.

Tabela 19 Srednie wartosci, odchylenie standardowe, mediana, warto$ci minimum
imaksimum parametru Cl| dla catej grupy pacjentéw przy przyjeciu, w trakcie
hospitalizacji i przy wypisie obliczone przy pomocy wtasnego opracowanego algorytmu
(CB) oraz urzgdzenia Niccomo (N)

Stan Srednia Odchylenie Mediana Wartosé Wartosé
wartosé  standardowe [L/min/m?] minimum maksimum

[L/min/m?]  [L/min/m?] [L/min/m?] [L/min/m?]

Przyjecie (CB) 2,80 1,25 2,55 1,17 5,55

Przyjecie (N) 3,03 0,55 3 2 4,2

Hospitalizacja 3,01 1,16 2,87 1,43 4,97

(CB)

Hospitalizacja 3,22 0,73 3,5 1,9 4,2

(N)

Wypis (CB) 3,63 1,29 3,87 1,79 6,32

Wypis (N) 3,08 0,68 3,1 1,8 4,3

Poréwnanie wynikéw uzyskanych zwykorzystaniem opracowanego algorytmu
z wartosciamireferencyjnymi pochodzgcymiz urzgdzenia Niccomo wykazato, ze pomimo
réznic w wartosciach bezwzglednych, w wielu przypadkach obserwowano podobny
kierunek zmian parametréw. Wystepowaty réwniez przypadki rozbieznosci dotyczgcych
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kierunku zmian, co mozna ttumaczy¢ odmienng metoda wyznaczania parametrow
hemodynamicznych, wptywem jakosci sygnatu ICG oraz propagacja btedéw zwigzanych
z estymacjg parametréow posrednich, takich jak LVET czy objetos¢ wyrzutowa.
W przypadkuwynikéw uzyskanych za pomocg opracowanego algorytmu srednia wartosc¢
Cl wynosita 2,80%1,25 L/min/m® przy przyjeciu, 3,01%1,16 L/min/m® podczas
hospitalizacji oraz 3,63%1,29 L/min/m? przy wypisie. Zaréwno wartosci $rednie, jak
i mediany wskazuja na stopniowy wzrost wskaznika sercowego w kolejnych etapach
hospitalizacji. Trend ten sugeruje poprawe funkcji uktadu krazenia oraz zwiekszenie
efektywnosci pracy serca w trakcie leczenia. Szczegdlnie istotny jest wzrost mediany
pomiedzy przyjeciem a wypisem, co wskazuje, ze obserwowana poprawa dotyczyta
wiekszos$ci pacjentdw, a nie jedynie pojedynczych przypadkéw. Analogiczna analiza
danych referencyjnych zurzadzenia Niccomo wykazata wzrost Sredniej wartosci CI
zpoziomu 3,02%0,55 L/min/m® przy przyjeciu do 3,21+0,73 L/min/m> podczas
hospitalizacji, a nastepnie niewielkie obnizenie do 3,08+0,68 L/min/m?® przy wypisie.
Oznacza to, ze réwniez w danych referencyjnych obserwowano poprawe parametrow
hemodynamicznych w trakcie hospitalizacji, choé zmiany byty mniej wyrazne niz
wwynikach uzyskanych 1z zastosowaniem opracowanego algorytmu. W obu
analizowanych zbiorach danych wartosci srednie i mediany pozostawaty w zakresie
uznawanym za klinicznie akceptowalny dla pacjentéw z niewydolnoscig serca.
Odchylenia standardowe dla wynikow wtasnych byty jednak zdecydowanie wyzszenizdla
danych referencyjnych, szczegdlnie przy przyjeciu i wypisie.

Podsumowujac, analiza wskaznika sercowego wskazuje na ogdlng tendencje do poprawy
parametrow hemodynamicznych w trakcie hospitalizacji pacjentéw z niewydolnoscia
serca. Trend ten jest widoczny zardwno w wynikach uzyskanych za pomoca
opracowanego algorytmu, jak iw danych referencyjnych pochodzacych z urzadzenia
Niccomo.

8.5.6.Zawartosc¢ ptynu w klatce piersiowej

Tabela 20 przedstawia wartosci parametru zawartosci ptynu w klatce piersiowej
wyznaczone na podstawie pomiaréw bioimpedancji klatki piersiowej oraz wartosci
referencyjne pochodzace z urzadzenia Niccomo.

Tabela 20 Srednie wartosci. odchylenie standardowe, mediana, warto$ci minimum
imaksimum parametru TFC dla catej grupy pacjentow przy przyjeciu, w trakcie
hospitalizacji i przy wypisie obliczone przy pomocy wtasnego opracowanego algorytmu
(CB) oraz urzgdzenia Niccomo (N)

Stan Srednia Odchylenie @ Mediana Wartosé Wartosé
wartosé standardowe [1/Q] minimum = maksimum
[1/Q] [1/Q] [1/Q] [1/Q]
Przyjecie (CB) 18,02 2,46 17,24 14,93 25,21
Przyjecie (N) 33,05 9,62 29,05 21,8 58,1
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Hospitalizacja 17,79 1,89 17,75 14,49 21,74
(CB)

Hospitalizacja 32,44 7,39 28,8 24,4 48,8
(N)

Wypis (CB) 17,45 1,85 16,76 15,15 20,83
Wypis (N) 31,39 7,05 29,4 21,7 45,2

Analiza wynikéw indywidualnych wykazata znaczng zmiennos¢ wartosci TFC pomiedzy
poszczegdlnymi pacjentami, jednak w wiekszosci przypadkéw obserwowano wzgledna
stabilno$¢ parametru pomiedzy kolejnymi etapami hospitalizacji. Statystyka opisowa
catej grupy wykazata, ze srednia wartos¢ TFC wyznaczona na podstawie bioimpedanc;ji
klatki piersiowej stopniowo spadata wtrakcie hospitalizacji. Tendencja ta moze
Swiadczy¢ ozmniejszaniu przewodnienia klatki piersiowej oraz poprawie stanu
hemodynamicznego pacjentdw w odpowiedzi na leczenie.

Wartosci TFC wyznaczone metodg wtasng byty nizsze niz wartosci referencyjne uzyskane
z urzadzenia Niccomo. Rdéznica ta wynika najprawdopodobniej z odmiennej metodologii
pomiaru oraz sposobu definiowania parametru TFC przez poszczegdlne systemy
pomiarowe. W opracowanej metodzie parametr zostat wyznaczony na podstawie
bioimpedancji bazowej sygnatu ICG, podczas gdy urzgdzenie Niccomo wykorzystuje
wtasne algorytmy kalibracyjne oraz przeliczeniowe uwzgledniajace charakterystyke
aparatury i modele biofizyczne. Pomimo réznic w wartosciach bezwzglednych obie
metody wykazywaty jednak zgodny kierunek zmian parametru w czasie.

8.5.7.0kres przedwyrzutowy

Tabela 21 przedstawia statystyki grupowe obliczone dla parametru PEP. Widoczny jest
stopniowy wzrost $redniej wartosci PEP w kolejnych etapach hospitalizacji. Srednia
warto$¢ parametru wynosita 96,5+27 ms przy przyjeciu, 108,2+25,9 ms w trakcie
hospitalizacjioraz 115,5+28,3 ms przy wypisie. Oznacza to wzrost $redniej wartosci PEP
o okoto 19 ms pomiedzy poczatkiem a koncem obserwacji.

Tabela 21 Srednie wartosci. odchylenie standardowe, mediana, warto$ci minimum
imaksimum parametru PEP dla catej grupy pacjentéw przy przyjeciu, w trakcie
hospitalizacji i przy wypisie

Stan Srednia Odchylenie Mediana | Wartosé Wartosé
wartosé standardowe [ms] minimum  maksimum
[ms] [ms] [ms] [ms]
Przyjecie 96,51 27,00 97,84 47,08 149,67
Hospitalizacja 108,21 25,96 96,23 75,48 161,57
Wypis 115,50 28,34 103,40 76,21 156,22

Uzyskane wyniki nie wykazuja jednoznacznego trendu zgodnego z oczekiwang poprawag
funkcji skurczowej w trakcie hospitalizacji. W klasycznym ujeciu klinicznym skuteczne
leczenie niewydolnosci serca powinno prowadzi¢é do skrécenia okresu
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przedwyrzutowego wskutek poprawy kurczliwosci miesnia sercowego oraz zmniejszenia
obcigzenia hemodynamicznego. W analizowanej grupie obserwowano jednak tendencje
przeciwng, przejawiajgca sie wzrostem Srednich wartosci PEP. Zjawisko to moze wynikac
z kilku czynnikéw. Po pierwsze, PEP jest parametrem silnie zaleznym nie tylko od
kurczliwosci miesnia sercowego, ale réwniez od obcigzenia nastepczego, cisnienia
tetniczego, rytmu serca oraz stosowanego leczenia farmakologicznego. Po drugie,
stosunkowo niewielka liczebnos¢ grupy badawczej oraz duza zmiennos$¢ indywidualna
mogty istotnie wptywaé na obserwowane wartosci S$rednie. Dodatkowo nalezy
uwzgledni¢ fakt, ze wyznaczanie punktu B wsygnale ICG nalezy do najbardziej
wymagajacych etapéw analizy kardiograficznej, a niewielkie btedy lokalizacjitego punktu
moga przektadac¢ sie na zwiekszong zmiennos$¢ parametru PEP.

8.6. Walidacja obliczonych parametrow hemodynamicznych
I HRV wzgledem urzgdzenia referencyjnego Niccomo

Ocene zgodnosci przeprowadzona zwykorzystaniem wspoétczynnika korelacji rang
Spearmanawykazata najwyzszg zaleznos¢ dla parametru TFC, dla ktorego wspoétczynnik
korelacji wynosit p = 0,853 (p < 0,001). Uzyskany wynik wskazuje na bardzo silng
dodatnig korelacje pomiedzy parametrem TFC wyznaczonym na podstawie
bioimpedanc;ji klatki piersiowej, awartosciami referencyjnymi urzadzenia Niccomo.
Oznacza to, ze pomimo réznic w wartosciach bezwzglednych obie metody wykazywaty
bardzo zblizony kierunek zmian parametru TFC. Wynik ten sugeruje wysoka przydatnosc¢
bioimpedanc;ji klatki piersiowej do monitorowania zmian uwodnienia u pacjentéow
zniewydolnoscig serca. Dla parametréw Cl oraz SV uzyskano umiarkowane dodatnie
korelacje odpowiednio p = 0,422 (p = 0,006) oraz p = 0,375 (p =0,017). Pomimo
nizszych wartosci wspotczynnikdw  korelacji  zaleznos$ci pozostawaty istotne
statystycznie. Uzyskane wyniki sg zgodne z charakterystyka metod bioimpedancyjnych
opisywang w literaturze, wedtug ktérej parametry SV oraz Cl nalezg do najbardziej
wrazliwych na btedy detekcji punktow charakterystycznych sygnatu ICG, ze wzgledu na
zaktécenia ruchowe oraz rdéznice w sposobie przetwarzania sygnatu pomiedzy
urzadzeniami[129].

Wykresy Bland — Altman dla parametrow SV, Cl oraz TFC wyznaczonych metodag wtasnag
oraz urzadzeniem Niccomo przedstawia Rysunek 31.
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Rysunek 31 Wykresy Bland — Altman dla parametrow SV, Cl oraz TFC wyznaczonych
metodag wtasnag oraz urzgdzeniem Niccomo

Analiza wykreséw Bland-Altman dla wskazZnika sercowego Cl wykazata wzglednie
niewielki btad systematyczny (ang. bias) pomiedzy metoda wtasng, a urzadzeniem
referencyjnym. Wiekszos$¢é punktéw pomiarowych znajdowata siew granicach zgodnosci,
co wskazuje na akceptowalng zgodnos¢ metod w zakresie typowych wartosci Cl.
Jednoczesnie zaobserwowano pojedyncze wartosci odstajgce odpowiadajgce wysokim
wartosciom $rednim Cl, co moze wynika¢ zobecnos$ci pacjentéw o0 znacznie
odbiegajgcych parametrach hemodynamicznych lub zwiekszonejwrazliwosci parametru
Cl na btedy propagowane podczaswyznaczania SVorazHR. Uzyskanewynikisugeruja, ze
opracowana metoda umozliwia poprawne monitorowanie trendéw zmian Cl, jednak
doktadnos$éilosciowa moze ulegaé pogorszeniu dla wartosci skrajnych.

W przypadku parametru SV zaobserwowano wiekszy rozrzut wynikéw niz dla Cl. Pomimo
obecnosci dodatniej korelacji pomiedzy metodami, wykres Bland-Altman wykazat
stosunkowo wysokie wartosci odpowiadajgcegranicom zgodnosci. Wynik ten jest jednak
zgodny z charakterystykg metod ICG, poniewaz parametr SV jest szczegdlniewrazliwy na
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btedy wyznaczania punktéw charakterystycznych sygnatu, przede wszystkim punktu
Boraz maksymalnej amplitudy (Z—f)max. Zaobserwowano réwniez obecnosé

pojedynczych punktéw odstajgcych odpowiadajgcych wysokim wartosciom SV.

Analiza wykresu Bland-Altman dla parametru TFC wykazata bardzo wysoka korelacje
trendéw zmian parametru TFC pomiedzy metoda wtasng, a urzgdzeniem referencyjnym,
pomimo duzych réznic w wartosciach bezwzglednych. Wartosci réznic pozostawaty
wzglednie stabilne wcatym zakresie pomiarowym, co wskazuje na obecnosé
proporcjonalnego btedu systematycznego pomiedzy metodami. Zaobserwowana
systematyczna réznica wynika najprawdopodobniej zodmiennej metodologii
wyznaczania parametru TFC przez urzadzenie Niccomo oraz wartosci impedanc;ji
bazowej. Uzyskane wyniki wskazujg, ze opracowana metoda moze byé¢ szczegdlnie
uzyteczna do monitorowania zmian nawodnienia w czasie, nawet jesli wartosci
bezwzgledne réznig sie od wartosci generowanych przez urzgdzenie referencyjne.

Najwyzsza zaleznos¢ uzyskano dla parametru TFC, natomiast parametry SV i Cl
wykazywaty umiarkowang zgodnos¢, co pozostaje zgodne z charakterystykg metod
bioimpedancyjnych opisywanag w literaturze [129]. Uzyskane wyniki potwierdzajg
mozliwosé wykorzystania opracowanej metody do monitorowania zmian
hemodynamicznych oraz zmian nawodnienia u pacjentéw z niewydolnoscig serca.

8.7. Zmiana  parametrow hemodynamicznych podczas
hospitalizacji

Przeprowadzona oceny zgodnosci rozktadu analizowanych parametrow z rozktadem
normalnym wykazata brak zgodnosci z rozktadem normalnym dla parametréw Cl oraz SV
we wszystkich analizowanych grupach (p < 0,05). Dla parametrow PEP oraz pNN50
uzyskano brak zgodnosci z rozktadem normalnym tylko dla wartosci przy wypisie
(odpowiedniop = 0,04 orazp = 0,03), a w przypadku parametru TFC brak normalnosci
stwierdzono dla wartosci uzyskanych przy przyjeciu (p = 0,014). Parametry HR, LVET,
SDNN oraz RMSSD nie wykazywaty istotnych odchylen od rozktadu normalnego na
zadnym etapie hospitalizac;ji.

Whyniki testu Friedmana dla parametréw HR, LVET, SV, Cl, TFC, PEP oraz SDNN, RMSSD
i pPNN50 przedstawia Tabela 22.

Tabela 22 Wyniki testu Friedmana dla analizowanych parametrow hemodynamicznych
HR, LVET, SV, Cl, TFC, PEP oraz SDNN, RMSSD i pNN50

Parametr Statystyka testowa y?> p (Friedman)
Cl 7,270 0,026
HR 4,667 0,097
RMSSD 4,413 0,11
PEP 2,235 0,33
pNN50 1,936 0,38
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SV 0,667 0,72

LVET 0,603 0,74
SDNN 0,412 0,81
TFC 0,032 0,99

Przeprowadzona analiza wykazata istotne statystycznie zmiany jedynie dla wskaznika
sercowego, dla ktorego uzyskano wartos¢ p = 0,026. Oznacza to, ze wartosci ClI
Zmieniaty sie istotnie pomiedzy kolejnymi etapami hospitalizacji. W przypadku
pozostatych parametrow nie stwierdzono istotnych réznic statystycznych pomiedzy
pomiarami wykonanymi przy przyjeciu, podczas hospitalizacji oraz przy wypisie.
W zwigzku z tym przeprowadzono analize post-hoc dla parametru Cl z wykorzystaniem
testu Wilcoxona dla par zaleznych. Najwieksze réznice obserwowano pomiedzy
wartosciami Cl uzyskanymi przy przyjeciu oraz przy wypisie(p = 0,018). Nie stwierdzono
natomiastistotnych réznic pomiedzy przyjeciem, a okresem hospitalizacji (p = 0,211)
ani pomiedzy hospitalizacjg, a wypisem (p = 0,100). Po zastosowaniu korekcji
Bonferroniego dla wielokrotnych poréwnan (p = 0,0167), zadne z analizowanych
poréwnan nie osiggneto formalnego poziomu istotnosci statystycznej. Uzyskane wyniki
wskazujg jednak na obecnos¢ wyraznego trendu wzrostowego wartosci wskaznika
sercowego pomiedzy przyjeciem, awypisem, co moze $wiadczy¢ o poprawie globalngj
wydolnosci hemodynamicznej pacjentéw w trakcie hospitalizaciji.

8.8. ZaleznoSci pomiedzy parametrami hemodynamicznymi
i HRV
Wartosci wspotczynnikéw korelacji rang Spearmana pomiedzy analizowanymi

parametramihemodynamicznymidla paristotnych statystycznie, po korekcji Benjamini-
Hochberg (p < 0,05) przedstawia Tabela 23.

Tabela 23 Wartosci wspotczynnikdw korelacji rang Spearmana pomiedzy analizowanymi
parametramihemodynamicznymidla par istotnych statystycznie, po korekcji Benjamini-
Hochberg (p < 0,05)

Parametr 1 Parametr 2 Wartosé Surowe Skorygowane
wspoétczynnika p p (Benjamini-
korelacji (p) Hochberg)

SDNN_slope RMSSD_slope 0,97 <0,0001 <0,001
RMSSD_slope pNN50_slope 0,96 <0,0001 <0,001
SDNN_slope pNN50_slope 0,94 <0,0001 <0,001
SV_slope Cl_slope 0,75 0,0008 0,0057
TFC_slope SDNN_slope -0,65 0,0061 0,0297
TFC_slope pNN50_slope -0,65 0,0067 0,0297
TFC_slope RMSSD_slope -0,64 0,0074 0,0297
Cl_slope pNN50_slope 0,59 0,0158 0,0502
Cl_slope RMSSD_slope 0,58 0,0179 0,0502
SV_slope SDNN_slope 0,58 0,0179 0,0502
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Uzyskane wyniki wskazaty na wystepowanie szeregu istotnych statystycznie zaleznosci
pomiedzy analizowanymi wskaznikami. Najsilniejsze korelacje zaobserwowano
pomiedzy parametrami zmiennosci rytmu serca, co jest zgodne z fizjologicznym
znaczeniem analizowanych parametrow, poniewaz wszystkie trzy wskazniki opisujg
aktywnos¢ autonomicznego uktadu nerwowego. Otrzymane wartosci potwierdzajg
poprawnos¢ wyznaczenia parametrow HRV oraz wskazujg na ich wysokg spodjnosé
wewnetrzng. Podobng istotng zaleznos$¢ zaobserwowano réwniez pomiedzy zmianami
objetosci wyrzutowej serca oraz wskaznika sercowego (p = 0,75,p = 0,001).

Interesujgce wyniki uzyskano dla parametru TFC bedacego posrednim wskaznikiem
zawartosci ptynéw w obrebie klatki piersiowej. Wspotczynniki  kierunkowe TFC
wykazywaty umiarkowane, lecz istotne statystycznie ujemne korelacje ze wszystkimi
analizowanymi wskaznikami HRV. Najsilniejszg zalezno$¢ odnotowano dla SDNN (p =
—0,65, p = 0,03), natomiastdla RMSSD i pNN50 uzyskano odpowiednio p = —0,64 (p =
0,03) oraz p=-0,65(p =0,03). Oznacza to, ze pacjenci, u ktdérych podczas
hospitalizacji obserwowano wzrostzawartosci ptyndw w klatce piersiowejlub wolniejsza
redukcje przewodnienia, charakteryzowali sie jednoczesnie mniej korzystnymizmianami
parametrow HRV. Zaleznosc¢ ta jest zgodna z aktualng wiedzg dotyczacg patofizjologii
niewydolnosci serca. Przewodnienie organizmu prowadzi bowiem do zwiekszonegj
aktywacji uktadu wspoétczulnego oraz ostabienia aktywnosci przywspétczulnej, co
znajduje odzwierciedlenie w zmniejszeniu wartosci parametréw zmiennosci rytmu
serca.

Jednoczesnie wzrost parametréw opisujgcych funkcje pompowa serca, takich jak SVi Cl,
wigzat sie ze wzrostem wskaznikéw zmiennosci rytmu serca (p = 0,58—0,59; p =
0,05). Wyniki te sugerujg wspoétwystepowanie poprawy funkcji hemodynamicznej serca
orazregulacji autonomicznej podczas hospitalizacji.

Uzyskane wyniki wskazujg na wystepowanie spojnego mechanizmu fizjologicznego
taczgcego zmiany parametrow hemodynamicznychi aktywno$éautonomicznego uktadu
nerwowego. Poprawa parametréw hemodynamicznych, przejawiajgca sie wzrostem
wartosci SV oraz Cl, wspotwystepowata ze wzrostem parametréw HRV. Jednoczesnie
wzrost zawartosci ptyndw w obrebie klatki piersiowej, opisany przez parametr TFC,
wigzat sie z pogorszeniem wskaznikéw zmiennos$ci rytmu serca.

Whyniki te majag szczegdlne znaczenie w kontekscie dalszych prac nad opracowaniem
bioimpedancyjnego wskaznika ryzyka pogorszenia stanu pacjenta. Zaobserwowane
zaleznosci sugerujg, ze zmiany parametrow bioimpedancyjnych zwigzanych
zprzewodnieniem moga posrednio odzwierciedla¢ zaréwno zmiany funkciji
hemodynamicznej serca, jak i stan regulacji autonomicznej organizmu. Tym samym
parametry bioimpedancyjne moga stanowi¢ potencjalne nieinwazyjne markery
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wczesnego wykrywania niekorzystnych zmianklinicznych u pacjentéw z niewydolnoscia

sSerca.

8.9. Analiza zaleznosci Zzmianami

bioimpedancyjnych a parametrami hemodynamicznymi i HRV

pomiedzy parametrow

Przeprowadzona analiza wykazata wystepowanie szeregu istotnych statystycznie
zaleznosci pomiedzy zmianami charakterystyk bioimpedancyjnych, azmianami
parametrow opisujacych funkcje uktadu krgzenia i aktywnos$¢ autonomicznego uktadu
nerwowego. Zaleznos$ci znalezione w korelacji rang Spearmana pomiedzy wybranymi
parametrami klinicznymi, a parametrami bioimpedancyjnymi przedstawia Tabela 24.

Tabela 24 Zaleznosci znalezione w korelacji rang Spearmana pomiedzy zmianami
parametrow klinicznych i bioimpedancyjnych, po korekcji Benjamini-Hochberg (p < 0,05)

Parametr Parametr bioimpedancyjny = Wartos¢ Surowe Skorygowane
kliniczny wspoétczy- p p (Benjamini-
nnika Hochberg)
korelaciji
(p)

TFC_slope phase_ratio_900_1000_slope -0,65 0,0092 0,0442
HR_slope Z ratio_170_280_slope -0,63 0,0114 0,0442
HR_slope Z_ratio_250_280_slope -0,58 0,0249 0,0442

TFC_slope phase_ratio_30_60_slope -0,57 0,0261 0,0442

TFC_slope phase_ratio_30_80_slope -0,56 0,0297 0,0442

LVET_slope phase_ratio_540_630_slope -0,56 0,0309 0,0442
Cl_slope phase_ratio_540_630_slope -0,55 0,0336 0,0442

LVET_slope Z_ratio_280_560_slope -0,55 0,0336 0,0442
HR_slope phase_ratio_340_420_slope -0,55 0,0351 0,0442
Cl_slope phase_ratio_450_560_slope -0,53 0,0411 0,0459

TFC_slope phase_ratio_950_990_slope -0,53 0,0411 0,0459
HR_slope Z ratio_160_280_slope -0,52 0,0462 0,0478
TFC_slope phase_ratio_30_70_slope -0,51 0,0498 0,0498

SDNN_slope phase_ratio_30_60_slope 0,53 0,0444 0,0477
pNN50_slope phase_ratio_30_50_slope 0,54 0,0380 0,0459
SDNN_slope phase_ratio_30_70_slope 0,55 0,0336 0,0442
RMSSD_slope phase_ratio_30_50_slope 0,55 0,0322 0,0442
RMSSD_slope Z ratio_570_590_slope 0,56 0,0309 0,0442

TFC_slope Z ratio_60_210_slope 0,56 0,0309 0,0442

TFC_slope Z ratio_60_370_slope 0,57 0,0272 0,0442
SDNN_slope Z_ratio_570_590_slope 0,59 0,0217 0,0442
RMSSD_slope phase_ratio_30_60_slope 0,59 0,0217 0,0442
PNN50_slope phase_ratio_30_60_slope 0,60 0,0189 0,0442
RMSSD_slope phase_ratio_30_70_slope 0,61 0,0155 0,0442
SDNN_slope phase_ratio_30_80_slope 0,62 0,0141 0,0442
PNN50_slope Z ratio_570_590_slope 0,63 0,0127 0,0442
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pNN50_slope phase_ratio_30_70_slope 0,65 0,0087 0,0442
RMSSD_slope phase_ratio_30_80_slope 0,69 0,0041 0,0442
pNN50_slope phase_ratio_30_80_slope 0,74 0,0017 0,0442

W tabeli przedstawiono wartosci p po korekcji Benjaminiego-Hochberga. Wszystkie
przedstawione zaleznosci zachowaty istotnos¢ statystyczng po korekcji, co wskazuje na
ich wysoka stabilnos¢ pomimo duzej liczby analizowanych korelacji.

8.9.1.Zaleznosci zwigzane z parametrami HRV

Najsilniejsze korelacje zaobserwowano pomiedzy parametrami HRV, azmianami
parametrow fazowych wyznaczonych dla najnizszych analizowanych czestotliwosci.

Najwyzszg wartos¢ wspotczynnika korelacji uzyskano pomiedzy parametrem
pNN50_slope, awspodtczynnikiem kierunkowym phase_ratio_30_80_slope (p = 0,74,
p = 0,04). Podobnie wysokie wartosci zaobserwowano dla zaleznoSci RMSSD
i phase_ratio_30_80_slope (p = 0,69,p = 0,04) oraz SDNN_slope
i phase_ratio_30_80_slope (p = 0,62, p = 0,04). Dodatnie korelacje zaobserwowano
réwniez pomiedzy parametramiHRV, a wskaznikamiphase_ratio_30_50_slope(p = 0,55,
p = 0,04), phase_ratio_30_60_slope (p =0,53-0,61, p=0,04) oraz
phase_ratio_30_70_slope (p =0,55—-0,65, p =0,04). Wskazuje to, ze zmianie
parametrow regulacji autonomicznej organizmu towarzyszg zmiany odpowiedzi fazowej
tkanek w zakresie niskich czestotliwosci. Wysoka zgodnos¢ wynikéow uzyskanych dla
trzech niezaleznych wskaznikéw HRV sugeruje, ze analizowane parametry
bioimpedancyjne mogg odzwierciedla¢ procesy zwigzane 1z aktywnoscig
autonomicznego uktadu nerwowego.

Szczegodlnie interesujagce sg rowniez dodatnie korelacje parametrow HRV z parametrem
Z ratio_570_590_slope. Wspodtczynnik ten korelowat dodatnio zaréwno z pNN50_slope
(p = 0,63, p = 0,04), SDNN_slope (p = 0,59, p = 0,04), jak i RMSSD_slope (p =
0,58, p = 0,04). Wynik ten wskazuje, ze zmiany parametrow HRV wspétwystepuja ze
zmianami charakterystyki impedancyjnej obserwowanymi w zakresie wysokich
czestotliwosci.

Uzyskane wyniki sugeruja, ze wybrane parametry bioimpedancyjne moga zawierac
informacje o procesach fizjologicznych zwigzanych nie tylko z dystrybucjg ptynow
ustrojowych, ale réwniez ze zmianami aktywnosci wspotczulnej i przywspoétczulnej.

8.9.2.Zaleznosci zwigzane z zawartoscig ptynow w klatce piersiowe;j

Najsilniejsza zaleznos¢ zaobserwowano pomiedzy TFC_slope, aparametrem
phase_ratio_900_1000_slope (p = —0,65, p = 0,04). Istotne korelacje uzyskano
rowniez dla phase_ratio_950_990_slope (p= —055, p = 0,04),
phase_ratio_30_80_slope (p = —0,56, p = 0,04), phase_ratio_30_70_slope (p =
—0,51, p = 0,05) oraz phase_ratio_30_60_slope (p = —0,57, p = 0,04).

Ujemny charakter uzyskanych korelacji wskazuje, ze wzrost zawartosci ptynéw w obrebie
klatki piersiowej wigze sie z przeciwnym kierunkiem zmian parametréw fazowych.
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Zjawisko to jest zgodne z fizycznymi podstawami pomiardw bioimpedancyjnych,
poniewaz zwiekszenieilosci ptyndw przewodzgcych prad elektryczny prowadzi do zmian
zarowno modutu bioimpedanciji, jak i odpowiedzi fazowej tkanek.

Istothne korelacje zaobserwowano rowniez pomiedzy TFC, aparametrami
Z _ratio_60_370_slope (p= 0,57, p = 0,04)oraz Z_ratio_60_210_slope (p = 0,56,
p = 0,04). Wyniki te sugerujg, ze zmiany przewodnienia organizmu znajduja
odzwierciedlenie przede wszystkim w relacjach bioimpedancyjnych obejmujgcych
najnizsze czestotliwosci pomiarowe.

8.9.3.Zaleznosci zwigzane z czestoscig rytmu serca

Analiza wykazata réwniez istotne korelacje pomiedzy zmianami czestosci rytmu serca,
a parametrami bioimpedancyjnymi.

Najsilniejsza zaleznos¢ zaobserwowano pomiedzy HR_slope, aparametrem
Z ratio_170_280_slope(p = —0,63, p = 0,04). Istotne korelacje uzyskano réwniez dla
Z_ratio_250_280_slope (p = —0,58, p = 0,04), Z_ratio_160_280_slope (p = —0,52,
p = 0,05) oraz phase_ratio_340_420_slope (p= —0,55, p = 0,04).

Ujemny charakter korelacji wskazuje, ze wzrost wartosci analizowanych parametréw
bioimpedancyjnych wspoétwystepowat ze spadkiem czestosci rytmu serca. Moze to
wskazywac na zwigzek pomiedzyzmianamiparametréwbioimpedancyjnych, a zmianami
regulacji rytmu serca podczas hospitalizacji.

8.9.4.Zaleznosci zwigzane z parametrami funkcji skurczowej serca

Istotne korelacje uzyskano réwniez dla parametréw opisujacych funkcje skurczowa
serca.

Parametr LVET_slope wykazywat ujemne korelacje z Z_ratio_280_560_slope (p = —0,55,
p = 0,04) oraz phase_ratio_540_630_slope (p = —0,56, p = 0,04). Analogicznie
wskaznik sercowy Cl_slope korelowat ujemnie z phase_ratio_540_630_slope (p =
—0,55, p = 0,04) oraz phase_ratio_450_560_slope (p = —0,53, p = 0,04).

Na uwage zastuguje parametr phase_ratio_540_630_slope, ktdry korelowat zaréwno ze
zmianami LVET, jak i Cl, co moze wskazywac¢ na jego potencjalny zwigzek z funkcjg
skurczowa serca.

8.9.5.Whnioski po analizie zaleznosci pomiedzy zmianami parametréw
bioimpedancyjnych, a parametrami hemodynamicznymi i HRV

Przeprowadzona analiza wykazata, ze najsilniejsze i najbardziej powtarzalne zaleznosci
zaobserwowano pomiedzy wskaznikami HRV, a parametrami fazowymi wyznaczonymi
dla niskich czestotliwosci. Parametr phase_ratio_30_80_slope wykazywat istotne
dodatnie korelacje ze wszystkimianalizowanymiwskaznikamiHRV(p = 0,62 — 0,74), co
czyni go najsilniej powigzanym z aktywnoscig autonomicznego uktadu nerwowego
sposrod wszystkich analizowanych parametréw bioimpedancyjnych. Jednoczesnie
parametr TFC wykazywat istotne korelacje zaréwno z parametrami modutu, jak ifazy
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bioimpedancji, potwierdzajac wysokg wrazliwosé bioimpedancji na zmiany zawartosci
ptynéw w organizmie.

Uzyskanewynikiwskazujg, zeinformacje zawarte w wieloczestotliwosciowych sygnatach
bioimpedancyjnych moga odzwierciedlac nie tylko zmianyprzewodnienia organizmu, ale
rowniez procesy zwigzane zfunkcja hemodynamiczng serca oraz aktywnoscig
autonomicznego uktadu nerwowego.

8.10. Model klasyfikatora stanu pacjenta na podstawie wybranych
parametréw bioimpedancyjnych

W celu opracowania modelu klasyfikacyjnego przeprowadzono ocene przydatnosci
wybranych parametrow modutu i fazy bioimpedancji. Analiza miata na celu identyfikacje
takiej kombinacji cech bioimpedancyjnych, ktéra umozliwia skuteczne rozrdznienie
standw pacjenta odpowiadajgcych przyjeciu i wypisowi ze szpitala.

8.10.1. Znaczenie cech wwybranych modelach ML

Do modeli wprowadzono zestaw cech obejmujacy relacje modutu i fazy bioimpedanciji
dla wybranych par czestotliwosci, wytypowanych w analizie eksploracyjnej. Do dalszej
analizywybierano maksymalnie pie¢ cech o najwyzszym srednim znaczeniu dla kazdego
modelu. Dla regresiji logistycznej i SVM bytyto srednie wartosci wspétczynnikéw modelu,
natomiast dla Random Forest sSrednie znaczenie cechy. Liczbe cech ograniczono do
pieciu ze wzgledu na niewielka liczebnos¢ zbioru danych oraz koniecznosé ograniczenia
ryzyka przeuczenia modeli.

Uzyskanewynikiwykazaty bardzowysoka zgodnos$é pomiedzy wszystkimianalizowanymi
klasyfikatorami. Zaréwno regresja logistyczna, Random Forest, jak i SVM konsekwentnie
wskazywaty ten sam zestaw pieciu parametrow: Z ratio_280_410, Z ratio_630_680,
Z_ratio 60_280, phase_ratio_340_420 oraz phase_ratio_570_590 (Tabela 25).

Tabela 25 Znaczenie poszczegdlnych cech dla modeli regresji logistycznej, Random
Forest i SVM

Cecha Czestosé Srednie Srednie Srednie

wyboru znaczenie dla znaczenie dla znaczenie

[%] modelu regresji modelu dla modelu
logistycznej Random SVM

Forest
Z_ratio_280_410 100 -0,76 0,14 -0,52
Z_ratio_630_680 100 -0,44 0,16 -0,33
Z_ratio_60_280 100 0,84 0,29 0,59
phase_ratio_340_420 100 0,42 0,27 0,71
phase_ratio_570_590 93,75- -0,19 0,15 -0,30
100

Dla przypadkéw modeli Random Forest i SVM wszystkie wymienione parametry byty
wybierane w 100% podzbioréw walidacyjnych. Dla regresji logistycznej jedynie parametr
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phase_ratio_570_590 zostat pominiety w pojedynczej iteracji walidacyjnej. Tak wysoka
zgodnos$¢ pomiedzy modelami wykorzystujgcymi odmienne mechanizmy uczenia
stanowi silne potwierdzenie stabilnosci procesu selekcji cech oraz potencjalnej
przydatnosci diagnostycznej wytypowanych parametréw. Jednoczesnie wskazuje ona, ze
zaobserwowane zaleznosci nie sg artefaktem konkretnego algorytmu uczenia
maszynowego, lecz wskazujg na obecnos¢ stabilnych zaleznosci pomiedzy
analizowanymi parametrami bioimpedancyjnymi, a stanem pacjenta.

Analiza wptywu liczby zmiennych na skuteczno$é¢ modeli wykazata, ze rozszerzenie
zestawu cech o dodatkowe parametry bioimpedancyjne nie prowadzito do poprawy
jakosci predykcji. Wprost przeciwnie, obserwowano spadek wartosci ROC-AUC oraz
doktadnosci klasyfikacji. Sugeruje to, ze wiekszos¢ informacji diagnostycznej byta
zawarta w niewielkim zbiorze wyselekcjonowanych parametréow, natomiast dodatkowe
cechy wprowadzaty gtéwnie szum oraz redundancje informacyjna.

8.10.2. Poréwnanie wynikéw uzyskanych dla wszystkich modeli

Na podstawie wyselekcjonowanych parametréow opracowano trzy modele
klasyfikacyjne: regresje logistyczng, Random Forest oraz SVM. Najlepsze wyniki uzyskat
SVM zjadrem liniowym, uzyskujgc doktadnosé klasyfikacji rowng 81%, wartosé ROC-
AUC rowna 0,88 oraz czutos¢ wynoszacg 75%. Regresja logistyczna osiggneta wartosé
AUC réwng 0,77 oraz doktadnos$¢ klasyfikacji wynoszaca 75%. Wyniki te sugeruja, ze
czes¢ zaleznosci pomiedzy analizowanymi parametrami, a stanem klinicznym ma
charakter liniowy. Model Random Forest uzyskat wartos¢ ROC-AUC réwng 0,81 przy
doktadnosci klasyfikacji wynoszacej 75%. Osiggniete wyniki byty zblizone do rezultatéw
regresji logistycznej, jednak model ten charakteryzowat sie nieco wyzszg zdolnoscia
dyskryminacyjng. Porownywalna skutecznos$c¢ regresji logistycznej oraz Random Forest
sugeruje, ze znaczaca czesc¢ informacji diagnostycznej moze by¢ opisana zaleznosciami
liniowymi, cho¢ obecnosé¢ zaleznosci nieliniowych nie moze zosta¢ wykluczona.
Wszystkie obliczone wartosci parametrow walidacyjnych dla modeli klasyfikacyjnych
prezentuje Tabela 26. Krzywg ROC dla modeli klasyfikacyjnych przedstawia Rysunek 32.

Przeprowadzono dodatkowo analize wptywu parametru regularyzacji C na skutecznosé
modeli regresji logistycznej oraz SVM. Dla obu modeli najwyzsze wartosci ROC-AUC
uzyskanodla C = 1. W przypadku modelu SVM zmniejszenie wartosci parametru do C =
0,01 prowadzito do wyraznego spadku skutecznosci klasyfikacji (ROC-AUC = 0,26), co
wskazuje na nadmierng regularyzacje modelu. Z kolei zwiekszenie parametru C do
wartosci 10 i 100 nie poprawiato jakosci klasyfikacji, a wrecz powodowato niewielkie
obnizenie wartosci ROC-AUC. Podobng zaleznos$é¢ zaobserwowano dla regresiji
logistycznej, dla ktorej wartosci C ponizej 1 prowadzity do utraty zdolnosci
dyskryminacyjnej modelu. Uzyskane wyniki wskazujg, ze wartosé C = 1 zapewniata
najlepszy kompromis pomiedzy zdolnoscig generalizacji, a stopniem regularyzaciji
modeli.

Nalezy zauwazy¢, ze uzyskano stosunkowo szerokie przedziaty ufnoscidla wartosci ROC-
AUC dla wszystkich modeli. Wynika to przede wszystkim z niewielkiej liczebnosci
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analizowanej grupy pacjentdw oraz zastosowania rygorystycznej walidacji typu LOGO,
w ktérej kazdy pacjent stanowitniezalezny zbiér testowy. Pomimo stosunkowo szerokich
przedziatéw ufnoscidolne granice wszystkich modeli pozostawaty powyzej wartosci 0,5,
odpowiadajgcej klasyfikatorowi losowemu. Otrzymane wyniki sugerujg, ze opracowane
modele posiadajg zdolnos¢ rozrézniania analizowanych standw pacjenta, jednak ich
skutecznos¢ powinna zostac¢ zweryfikowana w przysztosci na wiekszej grupie pacjentow.

Krzywa ROC - poréwnanie modeli
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Fatszywie pozytywne wskazania
Rysunek 32 Krzywa ROC dla modeli klasyfikacyjnych
Tabela 26 Wyniki walidacji modeli klasyfikacyjnych
Model Doktadnosé ROC- @ Czutosé¢ Swoistosé Precyzja F1 | Prég
AUC
Regresja 0,75 0,77 0,88 0,63 0,7 0,78 0,44
logistyczna (95% CI
(C=1) 0,56-
0,93)
Random 0,75 0,81 0,81 0,69 0,72 0,76 0,49
Forest (95% CI
0,63-
0,95)
SVM (C=1) 0,81 0,86 0,75 0,88 0,86 0,80 0,44
(95% CI
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0,68-
0,98)

W dalszym etapie pracy, do tworzenia wybranych modeli ML wykorzystano informacje
o korelacjach parametrow bioimpedancyjnych z parametrami hemodynamicznymi oraz
wskaznikamizmiennoscirytmu serca, uzyskane na etapieanalizy zaleznosci przy pomocy
korelacji rang Spearmana.

8.10.3. Klasyfikacjaryzykapogorszenia stanu hemodynamicznego
na podstawie parametrow bioimpedancyjnych

W kolejnym kroku przeprowadzono klasyfikacje wykorzystujgc wytgcznie parametry
hemodynamiczne: Cl oraz LVET. SV nie zostato uwzglednione w zwigzku z brakiem
wykazania istotnych statystycznier6znicw wyniku przeprowadzonej analizy korelacji rang
Spearmana, natomiast TFC zostato wykluczone, jako ze jest to parametr wyznaczany na
podstawie bioimpedancji bazowej. Skonstruowano wskaznik ryzyka, przyznajgc jeden
punkt za wystgpienie niekorzystnego trendu odpowiadajgcego spadkowi wartosci
kazdego z analizowanych parametrow hemodynamicznych. Pacjentéw klasyfikowano do
grupy pogorszeniaw przypadku uzyskania co najmniejjednego punktu wskaznika ryzyka.

Na podstawie przeprowadzonej wczesniej analizy korelacyjnej jako zmienng wejsciowa
modelu wybrano parametr phase_ratio_540_630_slope, ktéry wykazywat istotne
zaleznosci z analizowanymi parametrami hemodynamicznymi. Analiza korelacji rang
Spearmana  wykazata silng dodatnia  zaleznos¢ pomiedzy parametrem
phase_ratio_540_630_slope, awskaznikiem ryzyka pogorszenia hemodynamicznego
(p = 0,69; p = 0,004). Jednoczesnie test U Manna-Whitneya potwierdzit istotne
réznice wartosci parametru pomiedzy grupg pacjentéw z pogorszeniem oraz grupa
pacjentéw w stabilnym stanie hemodynamicznym (p = 0,005). Wyniki obu analiz
statystycznych wskazaty, ze parametr phase_ratio_540_630_slope moze stanowi¢
uzyteczny predyktor zmian hemodynamicznych, dlatego zostat wykorzystany jako
zmienna wejsciowa modeli klasyfikacyjnych.

W kolejnym etapie przeprowadzono klasyfikacje z wykorzystaniem regresji logistycznej,
Random Forest oraz SVM. Wyniki wszystkich modeli przedstawia Tabela 27. Najlepsza
skutecznos¢ wykazat model Random Forest osiggajgc doktadnos¢ réwng 0,80 oraz
wartos¢ ROC-AUC wynoszacg 0,75 (95% CI: 0,40-1,00). Model charakteryzowat sie
wysoka czutoscig (0,86) przy jednoczesnym zachowaniu dobrej swoistosci (0,75), co
przetozyto sie nawartos¢ F1 rowng 0,80. ModelSVM zjgdrem liniowym (C= 0,01) osiggnat
nizsza skutecznosc¢klasyfikacjinizRandom Forest (ROC-AUC = 0,66; 95% Cl: 0,33-0,93),
przy wysokiej swoistosci (0,88), ale niskiej czutosci (0,43), wskazujgc na lepszg zdolnosé
identyfikacji pacjentdow nienalezgcych do grupy ryzyka niz wykrywania przypadkdéw
wysokiego ryzyka. Regresja logistyczna nie wykazata zdolnosci dyskryminacyjnej (ROC-
AUC<0,50), co sugeruje, ze zaleznos¢ pomiedzy analizowanym parametrem
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bioimpedancyjnym, aryzykiem pogorszenia hemodynamicznego nie ma charakteru
liniowego.

Tabela 27 Porédwnanie wynikéw modeli klasyfikacji ryzyka pogorszenia
hemodynamicznego

Model Doktadnosé ROC- Czutosé @ Swoistosé Precyzja F1
AUC
(95% ClI)
Regresja 0,53 0,46 0,86 0,25 0,5 0,63
logistycza (95% CI
(C=1) 0,14-
0,79)
Random 0,8 0,75 0,86 0,75 0,75 0,8
Forest (95% Cl
0,40-
1,00)
SVM 0,66 0,66 0,43 0,875 0,75 0,55
(jadro (95% Cl
liniowe, 0,33-
C=0,01) 0,93)

Nalezy podkresli¢, ze uzyskane przedziaty ufnoscidla wartosci ROC-AUC s3g stosunkowo
szerokie, co wynika zniewielkiej liczebnosci badanej grupy. Wzwigzku ztym
przedstawione wyniki nalezy traktowa¢ jako wstepng ocene potencjatu predykcyjnego
analizowanych parametrow bioimpedancyjnych.

Uzyskane wyniki wskazuja, ze parametr phase_ratio_540_630_slope zawiera istotng
informacje dotyczgcag zmian hemodynamicznych zachodzacych w trakcie hospitalizacji.
Zgodnos¢ wynikdw analizy korelacyjnej, testow statystycznych oraz modeli
klasyfikacyjnych sugeruje potencjalng przydatnos¢ tego parametru jako nieinwazyjnego
wskaznika pogorszenia stanu hemodynamicznego pacjenta.

8.10.4. Klasyfikacja ryzyka pogorszenia funkcji autonomicznego
uktadu nerwowego na podstawie parametréw bioimpedancyjnych

W drugim etapie badan przeanalizowano mozliwos¢ przewidywania pogorszenia funkcji
autonomicznego uktadu nerwowego na podstawie wybranych parametréw
bioimpedancyjnych. Jako zmienne wejsciowe do modeli ML wykorzystano wyznaczone
wskazniki zmiennosci rytmu serca: SDNN_slope, RMSSD_slope oraz pNN50_slope.
Nastepnie skonstruowano wskaznik ryzyka, przyznajgc jeden punkt za wystgpienie
niekorzystnego trendu odpowiadajacego spadkowi wartosci kazdego z analizowanych
parametrow HRV. Ze wzgledu na wysokag wspoétzaleznos¢ parametrow SDNN, RMSSD
i PNN50 do grupy pogorszenia funkcji autonomicznej kwalifikowano wytgcznie pacjentéw
wykazujacych jednoczesne pogorszenie wszystkich analizowanych wskaznikow HRV (3
punkty).

125



Analiza korelacji rang Spearmana wykazata istotng statystycznie zaleznosé¢ pomiedzy
wspotczynnikiem kierunkowym phase_ratio_30_80_slope, a wartoscig wskaznika ryzyka
(p = —0,631; p = 0,012). Otrzymany wynik wskazuje, ze zmniejszanie sie¢ wartosci
parametru phase_ratio_30_80 w czasie obserwacji wigzato sie ze wzrostem liczby
parametrow HRV wykazujgcych pogorszenie.

Dodatkowo parametr phase_ratio_30_80_slope wykazywat istotne korelacje
z poszczegolnymiwskaznikamizmiennoscirytmu serca, osiggajac najwyzszg wartoscdla
parametru pNN50 (p = 0,736, p = 0,04). Uzyskane wyniki sugerujg, ze zmiany relacji
fazowych w zakresie czestotliwosci 30-80 kHz mogag stanowi¢ czuty marker zmian
aktywnosci autonomicznego uktadu nerwowego.

W dalszym etapie przeprowadzono klasyfikacje pacjentdw na podstawie wartosci
parametru phase_ratio_30_80_slope z wykorzystaniem regresji logistycznej, Random
Forest oraz SVM. Wyniki przedstawia Tabela 28. Najwyzszg skutecznos¢ klasyfikacji
uzyskanodla modelu SVM wykorzystujgcego jadro wielomianowe (ROC-AUC = 0,88 przy
czutosci 86% oraz swoistosci 88%). Znacznie stabsze wyniki uzyskano dla modelu
Random Forest, dla ktérego wartos¢ ROC-AUC wyniosta 0,58 (95% CI: 0,26-0,89), przy
zblizonych wartosciach czutosci iswoistosci (odpowiednio 0,58 i0,57). Regresja
logistyczna osiggneta najnizszag skutecznoscé klasyfikacji, uzyskujgc ROC-AUC réwne 0,46
(95% CI. 0,14-0,78), co wskazuje na brak uzytecznej zdolnosci dyskryminacyjnej.
Znaczgca przewaga modelu SVM z jadrem wielomianowym nad modelami liniowymi
sugeruje, ze zaleznosé¢ pomiedzy parametrem phase_ratio_30_80_slope, azmianami
aktywnosci autonomicznego uktadu nerwowego moze miec¢ charakter nieliniowy.

Tabela 28 Porownanie wynikow modeli klasyfikacji ryzyka pogorszenia HRV

Model Doktadnosé  ROC-  Czutos¢ Swoistos¢ Precyzja F1
AUC
(95%
Cl)
Regresja 0,53 0,46 0,71 0,38 0,5 0,59
logistyczna (95%
(C=0,01) Cl
0,14-
0,78)
Random 0,6 0,58 0,58 0,57 0,63 0,57
Forest (95%
Cl
0,26-
0,89)
SVM (jadro 0,87 0,88 0,86 0,88 0,86 0,86
wielomianowe, (95%
C=0,01) Cl
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0,60-
1,00)

Uzyskane wyniki wskazujg, ze parametr phase_ratio_30_80_slope zawiera istotng
informacje dotyczacg zmian aktywnosci autonomicznego uktadu nerwowego
zachodzacych podczas hospitalizacji. Zgodnos¢ wynikéw analizy korelacyjnej oraz
wysokie wartosci ROC-AUC uzyskane w modelach klasyfikacyjnych sugerujg, ze
parametr ten moze stanowi¢ uzyteczny, nieinwazyjny wskaznik zmian funkcji
autonomicznej. Ze wzgledu na ograniczong liczebnos¢ badanej grupy obserwacje te
wymagaja jednak walidacji na wiekszej populacji pacjentow.

8.10.5. Model multimodalny

W poprzednich etapach wykazano, ze wybrane parametry bioimpedancyjne wykazujg
zwigzki zardwno ze zmianami hemodynamicznymi, jak izmianami aktywnosci
autonomicznego uktadu nerwowego. W zwigzku z tym przeprowadzono analize modelu
multimodalnego, w ktérym punkt koncowy definiowano na podstawie jednoczesnego
uwzglednienia parametrow hemodynamicznych oraz HRV. Celem analizy byto okreslenie,
czy potgczenie obu obszaréw informacjifizjologicznej pozwala na poprawe skutecznosci
predykcji pogorszenia stanu pacjenta.

Poczatkowo rozwazano definicje punktu koncowego wymagajgca jednoczesnego
wystepowania pogorszenia zaréwno parametréw hemodynamicznych jak i parametréw
HRV. Szczegotowa analiza danych wykazata jednak obecnos$¢ pacjentow
charakteryzujgcych sie wyraznym pogorszeniem parametréw hemodynamicznych przy
jednoczesnym braku pogorszenia wskaznikbw autonomicznych oraz odwrotnie.
Przyktadowo obserwowano przypadki, w ktéorych oba analizowane parametry
hemodynamiczne (Cl oraz LVET) wykazywaty niekorzystny trend zmian, podczas gdy
wszystkie analizowane wskazniki HRV pozostawaty stabilne lub ulegaty poprawie.
Zastosowanie restrykcyjnej definicji wymagajgcej jednoczesnego pogorszenia obu
uktadéw prowadzitoby do zaklasyfikowania takich pacjentdéw do grupy niskiego ryzyka
pomimo wystepowania istotnych zmian fizjologicznych.

W zwiagzku z tym zdecydowano sie na zastosowanie skumulowanego wskaznika ryzyka,
uwzgledniajgcego zardwno parametry hemodynamiczne, jak i wskazniki HRV. Za kazdy
parametrwykazujgcy niekorzystny kierunek zmian przyznawano jeden punkt. Ostatecznie
wskaznik ryzyka przyjmowat wartosci od 0 do 5 i byt definiowany jako suma punktéw
przyznawanych za wystgpienie nastepujacych niekorzystnych trendow:

o spadek wartosci Cl,
e spadek wartosci LVET,
o spadek wartosci SDNN,

e spadek wartosci RMSSD,
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e spadek wartosci pNN50.

Pacjentow klasyfikowano do grupy podwyzszonego ryzyka w przypadku uzyskania co
najmniej trzech punktéw wskaznika ryzyka.

Dobor parametréow bioimpedancyjnych wykorzystanych jako zmienne wejsciowe modeli
przeprowadzono na podstawie wczesniejszych analiz korelacyjnych. Do dalszej analizy
wybrano dwa parametry, ktére w poprzednich etapach wykazywaty najsilniejsze zwigzki
z analizowanymi procesami fizjologicznymi:

e phase_ratio_30_80_slope — parametr zwigzany przede wszystkim ze zmianami
wskaznikéw HRYV,

e phase_ratio_540_630_slope - parametr zwigzany gtdwnie ze zmianami
hemodynamicznymi.

W celu oceny zaleznosci pomiedzy analizowanymi parametrami, a globalnym
wskaznikiem ryzyka przeprowadzono analize korelacji rang Spearmana. Dla parametru
phase_ratio_30_80_slope uzyskano silng ujemna korelacje ze wskaznikiem ryzyka (p =
—0,722; p = 0,002), wskazujaca, zewrazzewzrostem liczby parametrow wykazujacych
pogorszenie obserwowano systematyczny spadek wartosci analizowanego parametru
bioimpedancyjnego. Dla parametru phase_ratio_540_630_slopezaobserwowano jedynie
umiarkowang dodatnig zaleznos$¢ (p = 0,399), ktdra nie osiggneta poziomu istotnosci
statystycznej (p = 0,140).

Nastepnie przeprowadzono analize réznic pomiedzy grupami pacjentow
zwykorzystaniem testu U Manna-Whitneya. Parametr phase_ratio_30_80_slope
wykazywat istotne statystycznie réznice pomiedzy grupa pacjentdw z pogorszeniem
parametrow oraz grupg bez pogorszenia (p = 0,029). W przypadku parametru
phase_ratio_540_630_slope nie stwierdzono istotnych réznic pomiedzy grupami (p =
0,463). Oznacza to, ze po uwzglednieniu zaréwno zmian hemodynamicznych, jak
i autonomicznych, jedynie parametr phase_ratio_30_80_slope zachowat zdolnosc
ré6znicowania pacjentow. Pomimo braku istotno$ci statystycznej parametru
phase_ratio_540_630_slope w analizie jednowymiarowej pozostawiono go w dalszych
analizach ze wzgledu na jego wczesniejsze zwigzki z parametrami hemodynamicznymi
oraz mozliwos¢ wniesienia dodatkowej informacji diagnostycznej w modelach
wielowymiarowych.

W kolejnym etapie przeprowadzono klasyfikacje z wykorzystaniem regresji logistycznej,
Random Forest oraz SVM. Wyniki przedstawia Tabela 29. Najlepsze wyniki uzyskano dla
modelu SVM wykorzystujgcego jadro wielomianowe, ktéry osiggnat doktadnosc réwna
87%, wartosé ROC-AUC réwnag 0,88 (95% CI 0,60-1,00), czuto$é 86%, swoistos¢ 88%,
precyzje 86% orazwartos¢ miaryF1 réwng 0,86. Model Random Forest osiggngtwartosé
ROC-AUC réwna 0,65 (95% CI 0,35-0,94) przy doktadnosci 67% i niskiej czutosci rownej
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43%. Regresja logistyczna uzyskata wyraznie najstabsze wyniki, osiggajgcwartos¢ ROC-
AUC réwna 0,57 (95% CI1 0,24-0,89).

Tabela 29 Porédwnanie wynikow multimodalnych modeli klasyfikacji ryzyka pogorszenia

Model Doktadnosé¢ ROC- Czutosé¢ Swoistos¢ Precyzja F1
AUC
(95%
Cl)
Regresja 0,53 0,57 0,71 0,38 0,5 0,59
logistyczna (95%
(C=0,1) Cl
0,24-
0,89)
Random 0,67 0,65 0,43 0,88 0,75 0,55
Forest (95%
Cl
0,35-
0,94)
SVM (jadro 0,87 0,88 0,86 0,88 0,86 0,86
wielomianowe, (95%
C=0,01) Cl
0,60-
1,00)

Interesujgcg obserwacjg jest fakt, ze najlepsze wyniki uzyskano dla jadra
wielomianowego, podczas gdy zardwno modele liniowe, jak i bardziej ztozone funkcje
jadrowe typu RBF lub sigmoidalne wykazywaty znacznie gorszag skutecznosé. Moze to
wskazywa¢, ze zaleznos$é pomiedzy parametrami bioimpedancyjnymi, a globalnym
pogorszeniem stanu fizjologicznego ma charakter umiarkowanie nieliniowy i moze by¢
opisywana zaleznoscig wielomianowa nizszego rzedu. Ze wzgledu na ograniczong
liczebnos¢ grupy badanej wynik ten nalezy jednak interpretowa¢ ostroznie i traktowaé
jako przestanke wymagajgca dalszej weryfikacji na wiekszej populacji pacjentow.

Uzyskane wyniki wskazuja, ze sposrdod wszystkich analizowanych parametrow
bioimpedancyjnych  najwiekszg warto§¢  prognostyczng posiada parametr
phase_ratio_30_80_slope. Parametr ten zachowat istotne zwiagzki zaréwno
z pojedynczymi wskaznikami HRV, jak réwniez zglobalnym wskaznikiem ryzyka
uwzgledniajgcym jednoczesnie zmianyhemodynamiczne oraz autonomiczne. Natomiast
parametr phase_ratio_540_630_slope, pomimo istotnych zaleznosci obserwowanych
w analizie wytacznie hemodynamicznej, utracit istotnosé po uwzglednieniu sktadowej
autonomicznej. Wynik ten sugeruje, ze zmiany relacji fazowych obserwowane w zakresie
czestotliwosci 30-80 kHz moga odzwierciedla¢ bardziej ogdlny stan fizjologiczny
pacjenta nizparametrywyznaczane dlawyzszych zakresow czestotliwosci, a tym samym
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mogag stanowié¢ obiecujgcy parametr wczesnego wykrywania pogorszenia stanu
klinicznego.

Dodatkowa analiza korelacyjna wykazata, zeistotne statystycznie zaleznosciz globalnym
wskaznikiem ryzyka obserwowano nie tylko dla parametru phase_ratio_30_80_slope, lecz
rowniez dla parametrow  phase_ratio_30_50_slope (p = —0,52,p =0,047),
phase_ratio_30_60_slope (p = —0,56,p = 0,031) oraz phase_ratio_30_70_slope (p =
—0,70,p = 0,004), co oznacza, ze najwiekszg warto$¢ prognostyczng wykazywat nie
pojedynczy parametr bioimpedancyjny, lecz grupa parametréow fazowych
wykorzystujgcych czestotliwos¢ odniesienia 30 kHz. Obserwacja ta sugeruje istnienie
wspolnego mechanizmu fizjologicznego odpowiedzialnego za zmiany wtasciwosci
elektrycznych tkanek zachodzgce wraz z pogorszeniem stanu pacjenta.

Uzyskanerezultaty potwierdzaja gtdwna hipoteze badawczg pracy, zgodniez ktérg analiza
spektralna bioimpedancji moze stanowi¢ skuteczne narzedzie wspomagajace
monitorowanie pacjentow z niewydolnoscig serca oraz identyfikacje os6b zagrozonych
pogorszeniem stanu klinicznego.

8.10.6. Analiza zmian parametrow bioimpedancyjnych przy
wykorzystaniu segmentacji sygnatoéw z zachowaniem walidacji na
poziomie pacjenta

W kolejnym kroku przeprowadzono analize zmian parametrow bioimpedancyjnych przy
wykorzystaniu 5-sekundowych okien sygnatéw EKG i ICG, zzachowaniem walidacji na
poziomie pacjenta. Wyznaczenie wskaznika ryzyka zostato przeprowadzone w ten sam
sposob co w opisywanym rozdziat wczesniej modelu multimodalnym. Jako parametréw
wejsciowych do modeli ML ponownie uzyto phase_ratio_30_80_slope oraz
phase_ratio_540_630_slope. Rozszerzony zbiér danych treningowych obejmowat 166
obserwacji pochodzgcych od 16 pacjentow. Rozktad klaswynosit 107 obserwacji klasy 0
oraz 59 obserwacji klasy 1.

w pierwszym etapie przeprowadzono ocene zaleznosci pomiedzy
phase_ratio_30_80_slope i phase_ratio_540_630_slope, a zdefiniowanym wskaznikiem
ryzyka dla nowego zbioru danych treningowych. Analiza korelacji rang Spearmana
wykazata istotne statystycznie zaleznosci dla obu analizowanych parametréow. Dla
parametru phase_ratio_30_80_slope uzyskano wspodtczynnik korelacji rowny p =
—0,254 (p = 0,0009), natomiast dla parametru phase_ratio_540_630_slope
wspoétczynnik korelacji wyniéstp = 0,319 (p < 0,0001). Kierunek zaleznoscibytzgodny
z obserwacjami opisanymi w poprzednim rozdziale. Oznacza to, ze spadek wartosci
phase_ratio_30_80_slopeorazwzrostwartosci phase_ratio_540_630_slopewigzatysieze
wzrostem ryzyka pogorszenia parametréw hemodynamicznych i HRV.

Nastepnie oceniono zdolnosé pojedynczych parametrow do rozrdzniania okien
nalezacych do grup wysokiego iniskiego ryzyka przy uzyciu analizy ROC. Parametr
phase_ratio_30_80_slope uzyskat wartos¢ ROC-AUC réwng 0,65, natomiast parametr

130



phase_ratio_540_630_slope wartos¢ ROC-AUC réwng 0,69. Wyniki te wskazujg na
umiarkowang zdolnos$é dyskryminacyjng obu parametréw.

W kolejnym etapie przeprowadzono klasyfikacje z wykorzystaniem modeli regres;ji
logistycznej, Random Forest oraz SVM. Jako cechy wejsciowe wykorzystano parametry
phase_ratio_30_80_slopeorazphase_ratio_540_630_slope. Uzyskanewyniki wskazaty na
wyrazne réznice pomiedzy analizowanymi algorytmami. Model Random Forest osiggnat
doktadnos¢ klasyfikacjirowng 48,8%, czutos¢ 59,3% oraz swoistos¢ 43%, jego zdolnosé
dyskryminacyjna byta zblizona do losowej (ROC-AUC = 0,50). Oznacza to, ze model nie
byt w stanie skutecznie rozrézniaé¢ segmentdw nalezgcych do grup o réznym poziomie
ryzyka. W przypadku modeli regresji logistycznej oraz SVM uzyskano doktadnosc¢
klasyfikacjiréwng 64,5% orazwartosci ROC-AUC wynoszgce odpowiednio 0,83 oraz0,82.

Uzyskanewynikiwskazujg, ze rozszerzenie zbioru danych treningowych nie doprowadzito
do poprawy skutecznosci modeli predykcyjnych. Pomimo ponad dziesieciokrotnego
zwiekszenia liczby obserwacji, skutecznosc¢ klasyfikac;ji ulegta pogorszeniu. Szczegdlnie
widoczne byto to w przypadku modeli regresji logistycznej oraz SVM, ktdore wykazywaty
tendencje do przypisywania wiekszos$ci obserwacji do klasy dominujgce;j.

Jednoczesnie nalezy zauwazy¢, ze pojedyncze parametry bioimpedancyjne zachowaty
istotne statystycznie zwiazki z ryzykiem oraz zdolnos$¢ klasyfikacyjng. Oznacza to, ze
utrata skutecznosci modeli nie wynikata z braku informacji diagnostycznej zawartej
w analizowanych parametrach, lecz prawdopodobnie byta konsekwencjg zmiany
sposobu definiowania zmiennej objasnianej. W przeciwienstwie do wczes$niejszych
analiz, w ktérych zmienna objasniana odzwierciedlata kierunek zmian stanu klinicznego
pacjenta, w tej analizie klasyfikacji podlegaty pojedyncze, 5-sekundowe, segmenty
sygnatu. W efekcie r6zne segmenty pochodzgce od tego samego pacjenta mogty zostacé
przypisane do réznych klas ryzyka, co zwiekszato niejednorodnos¢ zbioru danych
i utrudniato proces uczenia modeli. Dodatkowym czynnikiem mogto by¢ przypisanie
identycznych wartosci parametrow bioimpedancyjnych do wszystkich segmentéw
pochodzacych od danego pacjenta. W rezultacie liczba obserwacjiwzrosta, jednakliczba
unikalnych informacji bioimpedancyjnych pozostata niezmieniona.

Uzyskane wyniki sugeruja, ze analizowane parametry bioimpedancyjne opisujg przede
wszystkim dtugoterminowe zmiany stanu hemodynamicznego pacjenta zachodzgce
w trakcie hospitalizacji. Ich wartos¢ diagnostyczna jest wieksza przy analizie przebiegu
leczenia jako catosci niz przy ocenie pojedynczych fragmentow sygnatu. W konsekwencji
segmentacja sygnatow EKG ilCG nie poprawita skutecznosci predykcji ryzyka
pogorszenia stanu klinicznego, pomimo znaczacego zwiekszenia liczby dostepnych
obserwacji. Wynik ten wskazuje, ze w analizowanym zastosowaniu klinicznym kluczowe
znaczenie ma zachowanie ciggtosci informacji o przebiegu hospitalizacji, a nie jedynie
zwiekszanie liczby prébek wykorzystywanych podczas uczenia modeli.
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8.11. Analiza poréwnawcza osOb zdrowych ipacjentow ze
stwierdzonym obrzekiem ptuc w przebiegu niewydolnosci
serca

8.11.1. Pordwnanie parametréw hemodynamicznych i HRV oséb
zdrowych i chorych

W celu oceny réznic pomiedzy osobamizdrowymi, a pacjentami przyjetymi do szpitala

zobrzekiem ptuc w przebiegu niewydolnosci serca, przeprowadzono porodwnanie

podstawowych wskaznikéw zmiennosci rytmu serca: SDNN, RMSSD oraz pNN50 oraz
parametrow hemodynamicznych: HR, LVET, PEP, SV, Cl oraz TFC.

Ocene zgodnosci rozktadu analizowanych parametrow zrozktadem normalnym
przeprowadzono przy uzyciu testu Shapiro-Wilka. Analize przeprowadzono osobno dla
kazdego parametru. Wyniki wykazaty brak zgodnosci zrozktadem normalnym dla
parametrow RMSSD (p = 0,007) i pNN50 (p = 0,035). Parametr SDNN nie wykazat
istotnych odchylen od rozktadu normalnego, podobnie jak wszystkie analizowane
parametry hemodynamiczne HR, LVET, PEP, SV, Cl i TFC (p > 0,05). Ze wzgledu na
niespetnienie zatozenia normalnosci dla czesci analizowanych zmiennych oraz
relatywnie niewielkg liczebnos¢ badanych grup, do pordwnania wartosci parametrow
pomiedzy grupa os6éb zdrowych ipacjentow zastosowano nieparametryczny test
U Manna-Whitneya.

Poréwnaniewartosciwskaznikéw HRV pomiedzy grupa pacjentow przy przyjeciu, a grupa
os6b zdrowych nie wykazato istotnych statystycznie réznic. Dla parametru SDNN
uzyskano wartos¢ p = 0,43. Analogicznie dla parametrow RMSSD oraz pNN50 nie
stwierdzonoistotnych réznic pomiedzy grupami(odpowiedniop = 0,21 orazp = 0,35),
a uzyskane wartosci wspodtczynnika wielkosci efektu wskazywaty na matg site
obserwowanych zaleznosci (Tabela 30).

Wyniki te sugerujg, ze pojedynczy, krétki pomiar parametrow HRV nie pozwala na
skuteczne réznicowanie osdb zdrowychi pacjentow przyjetych do szpitala. Jednoczesnie
pozostaje to zgodne zwczesniejszymi wynikami przedstawionymi w pracy, ktére
wskazywaty, ze najwiekszg warto$¢ prognostyczng posiadaty nie wartosci bezwzgledne
parametrow HRV, lecz kierunek ich zmian obserwowany podczas hospitalizaciji.

Tabela 30 Poréwnanie wartosci wskaznikow HRV pomiedzy grupa pacjentow przy
przyjeciu, a grupa osob zdrowych

Parametr Osoby chore @ Osoby zdrowe p (UMann- Wielkosci
(przyjecie) Whitney) efektu (7,,)
SDNN 50,63+16,34 54,32+19,86 0,43 -0,15
RMSSD 71,04+23,61 65,36+31,21 0,21 0,24
PNN50 37,18+19,51 31,91+19,30 0,35 0,18
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W przeciwienstwie do wskaznikbw HRV wiekszo$é analizowanych parametréw
hemodynamicznych wykazywata istotne statystycznie rdéznice pomiedzy grupa osob
zdrowych, a grupg pacjentéw (Tabela 31).

Najwieksze r6znice zaobserwowano dla objetosci wyrzutowej serca, dla ktérej uzyskano
najnizszg warto$¢ p = 0,001 oraz najwigkszg wielkos¢ efektu r,, = —0,65. Srednia
wartos¢ SV byta znacznie nizsza u pacjentéw (67,28 + 28,35 ml) niz u oséb zdrowych
(108,76 = 18,13 ml), co wskazuje na istotnie obnizong wydolno$¢é pompowa serca.

Istotne statystycznie réznice uzyskano rdéwniez dla indeksu sercowego (p =
0,023; r,, = —0,45), ktéry osiggat nizsze wartoSci w grupie pacjentéw. Podobny
charakter zmian obserwowano dla czasu wyrzutu lewej komory, ktory bytistotnie krétszy
u pacjentéw niz u oséb zdrowych (p = 0,019; r,, = —0,45).

Analiza czestosci pracy serca wykazata istotnie wyzsze wartosci HR w grupie pacjentéw
(83,56 = 12,19 ud./min) niz w grupie oséb zdrowych (72,43 = 10,48 ud./min) (p =
0,007; r,, = 0,53). Uzyskana wielko$¢ efektu wskazuje na duzg sitg obserwowane;j
zaleznosci.

Istotne réznice stwierdzono rowniez dla wskaznika TFC, ktéry osiggat wyzsze wartosci
u pacjentéw (p = 0,004; r,,, = 0,57). Wynik ten moze Swiadczy¢ o zwigkszonej retencji
ptynéw oraz zaburzeniach gospodarki ptynéw charakterystycznych dla pacjentéw
zniewydolnoscig uktadu krazenia.

Jedynie parametr PEP nie osiggnat poziomu istotnosci statystycznej (p = 0,06), jednak
uzyskana wartoS¢ wspotczynnika wielkosci efektu (r,, = 0,39) wskazuje na
umiarkowang site zaleznosci i sugeruje istnienie trendu w kierunku wydtuzenia okresu
przedwyrzutowego u pacjentow.

Tabela 31 Porédwnanie wartosci parametrow hemodynamicznych pomiedzy grupa
pacjentow przy przyjeciu, a grupg osoéb zdrowych

Parametr Osoby chore Osoby zdrowe p (UMann- Wielkosci
(przyjecie) Whitney) efektu (1)

SV [ml] 67,28+28,35 108,76+18,13 0,001 -0,65

TFC[1/Q] 18,02+2,46 16,08+1,09 0,004 0,57

HR 83,56+12,19 72,43+10,48 0,007 0,53

[ud./min]

LVET [ms] 273,41+30,81 300,67+30,81 0,019 -0,45

Cl 2,81+1,25 4,11+0,81 0,023 -0,45

[L/min/m?]

PEP [ms] 96,5127 80,35+18,03 0,06 0,39

Uzyskane wyniki wskazuja, ze parametry hemodynamiczne zawieraja istotnag informacje
diagnostycznag juz na etapie pojedynczego pomiaru wykonywanego przy przyjeciu
pacjenta do szpitala. Odmienng charakterystyke wykazujg wskazniki HRV, ktére nie
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réznicowaty grup zdrowych i chorych na podstawie pojedynczego pomiaru, natomiast
w poprzednich etapach badan wykazywaty wysoka przydatnos$é prognostyczng podczas
analizy kierunku zmian zachodzacych w czasie hospitalizacji. Sugeruje to, ze parametry
hemodynamiczne odzwierciedlajg aktualny stan uktadu krazenia, podczas gdy wskazniki
HRV sg bardziej czute na dynamike proceséw adaptacyjnych iregulacyjnych
zachodzacych w organizmie.

8.11.2. Poréwnanie
zdrowych i chorych

parametréw bioimpedancyjnych 0s6b

Wartosci srednie parametrow modutu ifazy bioimpedancji oraz wyniki poréwnania
rozktadéw modutu ifazy bioimpedancji oséb zdrowych ichorych dla wybranych
czestotliwosci prezentuje Tabela 32 oraz Tabela 33.

Tabela 32 Wartosci srednie oraz wyniki pordwnania rozktadéw modutu bioimpedangji
0sdb zdrowych i chorych dla wybranych czestotliwosci, po korekcji Benjamini-Hochberg

Czestotliwosé Osoby chore Osoby p (Benjamini- Wielkosci
(przyjecie) [Q] zdrowe [Q] Hochberg) efektu (7,,)

10 kHz 56,4+ 6,6 61,9+4,2 <0,0001 -0,50

50 kHz 55,5+6,0 64,4+4,3 <0,0001 -0,80

100 kHz 54,4 +6,0 63,6 £5,3 <0,0001 -0,76

250 kHz 48,4 +5,5 58,0+6,2 <0,0001 -0,76

500 kHz 43,4+ 4,4 50,6 +6,6 <0,0001 -0,61

Tabela 33 Wartosci Srednie oraz wyniki porownania rozktadoéw fazy bioimpedancji oséb
zdrowych i chorych dla wybranych czestotliwosci, po korekcji Benjamini-Hochberg

Czestotliwosé Osoby chore Osoby p (Benjamini- Wielkosci efektu

(przyjecie) [°] zdrowe [°] Hochberg) efektu (r,,)
10 kHz 1,0+ 4,1 0,8+0,9 0,0001 -0,45
50 kHz 4,3+1,4 1,7+1,4 <0,0001 0,78
100 kHz 8,5+2,0 6,7+1,4 0,0001 0,52
250 kHz 16,6 £ 3,7 17,8+4,9 0,392 -0,1
500 kHz 26,0+5,0 29,5+7,1 0,017 -0,3

We wszystkich analizowanych czestotliwosciach modutu bioimpedancji stwierdzono
istotne statystycznie réznice pomiedzy grupa oséb chorych w momencie przyjecia do
szpitala, a grupg osob zdrowych (p < 0,0001). Wartosci modutu bioimpedancji byty
konsekwentnie nizsze u oséb chorych niz u oséb zdrowych. Najwiekszag wielkos¢ efektu

134



uzyskanodla czestotliwosci 50 kHz (r,,, = —0,80), a nastgpniedla 100i250 kHz (w obu
przypadkachr,, = —0,76). W przypadku kata fazowego zdolnos¢ do réznicowania oséb
chorych izdrowych jest silniej zalezna od czestotliwosci niz w przypadku modutu
bioimpedancji. Najwiekszg warto$é réznicujacg obserwuje sie w zakresie 50 i 100 kHz
(odpowiednior,, = 0,78 orazr,, = 0,52). Oznaczato, ze w przypadku réznicowania 0séb
zdrowych ichorych wybrane wartosci modutu ifazy bioimpedancji moga by¢
wystarczajgce. W dalszym etapie sprawdzono jednak, czy zidentyfikowane wczesniej
parametry  bioimpedancyjne, oparte na relacjach pomiedzy wybranymi
czestotliwosciami, pozwalaja na silniejsze r6znicowanie obu grupa.

Istotnos¢ statystyczng oraz wielkos¢ efektu dla wybranych parametrow
bioimpedancyjnych wyznaczonych dla os6b zdrowych, po uwzglednieniu korekcji
wielokrotnych poréwnan, przedstawia Tabela 34.

Tabela 34 Istotnos¢ statystyczna, po korekcji Benjamini-Hochberg oraz wielkos¢ efektu
dla wybranych parametrow bioimpedancyjnych wyznaczonych dla oséb zdrowych, dla
wielkosci efektu (r,,) > 0,7,

Parametr p (Benjamini-Hochberg) Wielkosci efektu (r,,)
phase_ratio_340_460 0,0001 -0,90
phase_ratio_30_50 <0,0001 -0,85
phase_ratio_30_70 <0,0001 -0,85
phase_ratio_30_60 <0,0001 -0,85
phase_ratio_30_80 <0,0001 -0,85
Z ratio_20_150 0,001 -0,81
phase_ratio_40_50 0,001 -0,78
Z ratio_280_590 0,001 0,77
phase_ratio_340_420 0,001 -0,76
Z ratio_420_520 0,001 0,75
Z _ratio_400_520 0,003 0,71
phase_ratio_340_380 0,003 -0,71

Analiza wykazata, ze najwieksze rdznice pomiedzy grupg osob zdrowych,
a grupag pacjentow obserwowano dla parametrow fazowych. Szczegdlnie wysoka
istotnosS¢ statystyczng uzyskano dla parametrow phase_ratio_30_50 (p < 0,0001),
phase_ratio_30_60 (p < 0,0001), phase_ratio_30_70 (p <0.0001) oraz
phase_ratio_30_80 (p < 0,0001). Uzyskane wartosci wspotczynnika wielkosci efektu 7,
osiggaty wartos¢ -0.85, co wskazuje na bardzo duzg site zaleznosci. Dodatkowo istotny
réwniez okazat sie inny parametr, obejmujgcy jednak ten sam zakres czestotliwosci:
phase_ratio_40_50 osiggnatwartosé wspoétczynnika wielkosci efektu r,., rowng -0.78 (p <
0,0001).

Na szczegdélng uwage zastuguje fakt, ze wszystkie parametry obejmujace zakres
czestotliwosci od 30 kHz do 80 kHz wykazywaty identyczne wartosci istotnosci
statystycznej oraz wielkosci efektu. Wynik ten sugeruje, ze obserwowane rdéznice nie sg
zwigzane zpojedynczg czestotliwoscia pomiarowa, lecz obejmujag cate pasmo

135



czestotliwosci niskich. Moze to wskazywac¢ na wystepowanie wspdlnego mechanizmu
fizjologicznego odpowiedzialnego za zmiany wtasciwosci elektrycznych tkanek
u pacjentow.

Istotne statystycznie réznice uzyskano rowniez dla parametrow fazowych wyznaczonych
w Srednich zakresach czestotliwosci, w szczegélnosci phase_ratio_340_380 (r,, =
—0,71,p = 0,003), phase_ratio_340_420 (r,, = —0,76,p = 0,001) oraz
phase_ratio_340_460 (r,, = —0,9,p <0,0001). Wskazuje to na istnienie istotnych
réznic w wartosciach tych parametréw miedzy grupg oséb zdrowych oraz pacjentéw, co
moze mie¢ zwigzek zprocesami zachodzgcymi na poziomie bton komérkowych
i dystrybucjag ptynéw pomiedzy przestrzenig wewnatrz i zewnatrzkomaorkows.

Interesujacg obserwacja byto pojawienie sie wsrdod parametrow istotnie réznicujgcych
grupy rowniez wspoétczynnikdéw wyznaczonych na podstawie modutu bioimpedanciji.
Szczegdlnie wysokie wartosci wspotczynnikow wielkosci efektu uzyskano dla parametrow
takich jak Z_ratio_20_150 (r,, = —0,8,p =0,001), Z ratio_280_590 (r,, = 0,77,p =
0,001), Z ratio_420 520 (r,, = 0,75,p =0,001). Oznacza to, ze informacje
diagnostyczne zwigzane z obecnoscig choroby sg zawarte nie tylko w zmianach kata
fazowego, ale rowniez w zmianach modutu bioimpedancji w zakresie niskich i Srednich
czestotliwosci. Wynik ten jest szczegodlnie interesujacy w kontekscie wczesniejszych
analiz  przeprowadzonych dla pacjentow hospitalizowanych. W modelach
prognostycznych oraz analizach korelacyjnych dominowaty przede wszystkim parametry
fazowe, zwtaszcza obejmujace zakres czestotliwosci 30-80 kHz, podczas gdy parametry
modutu bioimpedancji odgrywaty znacznie mniejsza role. Uzyskane wyniki sugeruja, ze
oba rodzaje parametrow moga dostarcza¢ komplementarnych informac;ji
diagnostycznych. Parametry modutu bioimpedancji mogg byé silniej zwiazane
zobecnoscig zmian chorobowych i aktualnym stanem klinicznym pacjenta, natomiast
parametry fazowe mogg wykazywa¢ wiekszg czutos¢ na dynamiczne procesy
fizjologiczne zachodzgce podczas przebiegu choroby, co potwierdzono w analizach
zmian obserwowanych podczas hospitalizacji oraz w modelach prognostycznych.

Szczegolnie istotnym wynikiem jest ponowne wytonienie pasma czestotliwosci 30-80
kHz jako obszaru wykazujgcego najwyzszg wartos¢ diagnostyczng. Zakres ten pojawiat
sie konsekwentnie we wszystkich etapach analizy: podczas poréwnania oséb zdrowych
i chorych, analizy zmian zachodzgcych podczas hospitalizacji oraz budowy modeli
prognostycznych. Parametry obejmujgce ten zakres czestotliwosci nie tylko istotnie
réznicowaty osoby zdrowe ichore, lecz rowniez wykazywaty zwigzki z parametrami
hemodynamicznymi, wskaznikami HRV oraz przyjetym wskaznikiem ryzyka klinicznego.
Powtarzalnosc¢ tego wyniku wskazuje, ze pasmo 30-80 kHz moze stanowi¢ kluczowy
zakres czestotliwos$ci dla monitorowania stanu pacjentéw z niewydolnos$cig serca.

8.11.3. Ocena zdolnosci diagnostycznej wybranych parametrow
bioimpedancyjnych

Wyniki oceny zdolnosci diagnostycznej wybranych parametrow bioimpedancyjnych,
najlepiej réznicujacych osoby zdrowe i chore przedstawia Tabela 35.
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Tabela 35 Ocena zdolnosci diagnostycznej wybranych parametréw bioimpedancyjnych,
najlepiej réznicujacych osoby zdrowe i chore

Parametr ROC-AUC Punkt Czuto$é Swoistosé Doktadnosé
(95%CIl)  odciecia [%] [%] [%]
phase_ratio_340_460 0,95 (0,86- 0,81 93,8 90,5 91,9
1,00)
phase_ratio_30_80 0,92 (0,79- 0,15 93,8 95,2 94,6
1,00)
Z_ratio_20_150 0,91 (0,78- 1,07 81,3 90,5 86,5
0,99)

Najwyzszg skutecznos¢ diagnostyczng uzyskano dla parametru phase_ratio_340_460,
ktéry osiggngt wartos¢ ROC-AUC réwng 0,95. Zgodnie z powszechnie przyjeta
interpretacja wartosci pola pod krzywg ROC wynik ten odpowiada bardzo wysokigj
zdolnosci rdéznicowania osoéb zdrowych ipacjentéow. Jednoczesnie parametr ten
charakteryzowat sie wysokg czutoscig (93,8%) oraz swoistoscig (90,5%), co wskazuje na
jego duzg skutecznosé zaréwno w identyfikacji oséb chorych, jak iprawidtowej
klasyfikacji oséb zdrowych.

Zblizone wyniki uzyskano dla parametru phase_ratio_30_80, ktéry osiggnatwartos¢ ROC-
AUC réwng 0,92. Szczegdlnie interesujgca jest wysoka swoisto$é tego parametru
wynoszaca 95,2%, co oznacza bardzo niski odsetek fatszywie dodatnich klasyfikacji.
Warto podkresli¢, ze parametr ten reprezentuje zakres czestotliwosci 30-80 kHz, ktory
zostat wczesniej zidentyfikowany jako istotny zaréwno w analizach korelacyjnych, jak
ipodczas budowy modeli prognostycznych wykorzystujacych dane pacjentéw
hospitalizowanych.

Wysoka skutecznos¢ diagnostyczna wykazat réwniez parametr Z_ratio_20_150,
wyznaczony na podstawie modutu bioimpedancji. Uzyskana wartos¢ ROC-AUC
wynoszgca 0,91 wskazuje, ze takze wspotczynniki modutu bioimpedancji moga stanowié
wartosciowe markery obecnosci choroby. Wynik ten jest szczegdlnie interesujacy,
poniewaz w analizach zmian zachodzacych podczas hospitalizacji dominowaty
parametry fazowe, natomiast wspoétczynniki modutu bioimpedancji nie wykazywaty
poréwnywalnej wartosci prognostyczne;j.

Poréwnaniewynikdéw uzyskanych dla wszystkich analizowanych parametréw wskazuje na
istnienie dwdch obszaréw czestotliwosci charakteryzujacych sie szczegdlnie wysoka
wartoscig diagnostyczng. Pierwszy znich obejmuje zakres 30-80 kHz, ktory byt
wielokrotnie identyfikowany w réznych etapach badan jako obszar zawierajgcy
informacje zwigzane zaréwno z aktualnym stanem pacjenta, jak i kierunkiem zmian
zachodzacych podczas hospitalizacji. Drugi obszarobejmuje zakres czestotliwosci okoto
340-460 kHz, dla ktérego uzyskano najwyzsze wartosci ROC-AUC sposrdad wszystkich
analizowanych parametrow.
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Uzyskane wyniki sugeruja, ze parametry fazowe i parametry modutu bioimpedancji
dostarczajag czesciowo odmiennych informacji diagnostycznych. Parametry modutu
bioimpedancji wydajg sie byc¢ silniej zwigzane z obecnosciga zmian chorobowych
obserwowanych podczas pojedynczego badania, natomiast parametryfazowe wykazuja
dodatkowo zdolnos¢ do monitorowania zmian zachodzgcych w czasie i prognozowania
pogorszenia stanu pacjenta. Szczegélnie istotne znaczenie wydaje sie mie¢ pasmo
czestotliwosci 30-80 kHz, ktdére konsekwentnie pojawiato sie we wszystkich
przeprowadzonych analizach statystycznych i modelach predykcyjnych, co wskazuje na
jego potencjalng przydatnos¢ jako wskaznika stanu uktadu krgzenia ocenianego metoda
bioimpedancji klatki piersiowej.

Nalezy jednak uwzgledni¢, ze przedstawione wynikiuzyskano dla stosunkowo niewielkiej
grupy badawczej, dlatego rzeczywista skuteczno$é diagnostyczna analizowanych
parametrow wymaga potwierdzenia w badaniach obejmujgcych wiekszg populacje.
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9. Implementacja algorytmow analizy sygnatow i modelu

predykcji obrzeku ptuc w aplikacji mobilnej systemu
CardioBIS

Istotnym elementem przeprowadzonych badan byto praktyczne wdrozenie
opracowanych algorytmow do aplikacji mobilnej stanowigcej czes¢ systemu CardioBIS.
Dzieki temu mozliwe byto potaczenie procesu akwizycji danych, analizy sygnatow
biologicznych oraz predykcji ryzyka pogorszenia stanu pacjenta w jednym Srodowisku
programowym przeznaczonym do pracy w warunkach ambulatoryjnych i domowych.

W rozdziale przedstawiono architekture aplikacji mobilnej oraz implementacje modutéw
odpowiedzialnych za komunikacje z urzgdzeniem pomiarowym, przetwarzanie sygnatéw
EKG, ICGi BIS, wyznaczanie parametrow fizjologicznych, dziatanie modelu predykcyjnego
oraz prezentacje i archiwizacje wynikow. Szczegdlng uwage poswiecono rozwigzaniom
umozliwiajacym analize sygnatéw w czasie rzeczywistym oraz ciggte monitorowanie
zmian stanu pacjenta.

Przedstawiona implementacja stanowi kofncowy etap realizacji pracy o charakterze
wdrozeniowym i pokazuje praktyczne zastosowanie opracowanych metod w postaci
funkcjonalnego systemu wspomagajgcego monitorowanie stanu pacjentéw
zniewydolnoscig serca.

9.1.  Srodowisko implementacyjne

Implementacje aplikacji mobilnej CardioBIS przeprowadzono z wykorzystaniem
srodowiska Android Studio Quail 1 2026.1.1 Patch 2 oraz jezyka Java. Aplikacje
opracowano dla systemu operacyjnego Android zminimalng wersjg APl 29 orazdocelowg
wersjg APl 34. Wybér platformy Android wynikat z jej szerokiej dostepnosci, natywnego
wsparcia dla komunikacji Bluetooth Low Energy oraz mozliwosci lokalnego wykonywania
zaawansowanych algorytmow przetwarzania sygnatoéw i modeli uczenia maszynowego
bez koniecznosci korzystania z ustug chmurowych.

W implementacji aplikacji wykorzystano szereg bibliotek zewnetrznych rozszerzajgcych
funkcjonalnos$é srodowiska Android. Wykaz najwazniejszych uzytych bibliotek oraz ich
zastosowanie prezentuje Tabela 36 .

Tabela 36 Biblioteki zewnetrzne srodowiska Android Studio uzyte przy tworzeniu aplikacji
mobilnej dla systemu CardioBIS

Biblioteka Zastosowanie

AndroidX Navigation Nawigacja pomiedzy ekranami aplikacji

GraphView Wizualizacja sygnatow biologicznych w czasierzeczywistym
MPAnNdroidChart Wizualizacja trenddéw i parametrow fizjologicznych
OpenCSV Importieksport danych w formacie CSV

WorkManager Wykonywanie zadan w tle

Microsoft Graph SDK Komunikacja z ustugag OneDrive
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MSAL + Azure Identity = Uwierzytelnianie uzytkownika Microsoft

ONNX Runtime for Implementacja modelu predykcyjnego

Android

Guava Dodatkowe struktury danych i funkcje pomocnicze
wykorzystywane przez aplikacje

9.2. Architektura aplikacji mobilnej

Aplikacja mobilna CardioBIS stanowi kluczowy modut systemu monitorowania
pacjentdw zniewydolnoscig serca. Jej zadaniem jest komunikacja zmobilnym
rejestratorem CardioBIS, przetwarzanie zarejestrowanych sygnatow biologicznych,
wyznaczanie parametréw fizjologicznych, ocena ryzyka pogorszenia stanu pacjenta oraz
prezentacja wynikéw uzytkownikowi. Wszystkie etapy analizywykonywane sg lokalnie na
urzgdzeniu mobilnym, co umozliwia prace systemu wwarunkach ambulatoryjnych
i domowych, bezkoniecznos$ci statego dostepu do sieci internetowej. Archiwizacja zapisu
odbywa sie lokalniew pamieciurzadzenia mobilnego orazjezeli urzadzenie ma dostepdo
Internetu, w ustugach chmurowych.

Architektura aplikacji mobilnejzostata zaprojektowana w oparciu o podejscie modutowe,
w ktorej poszczegdlne komponenty realizujg odrebne zadania funkcjonalne. Utatwia to
rozwoj aplikacji, umozliwia niezalezng modyfikacje poszczegdlnych modutéw oraz
pozwala na tatwa integracje nowych elementéw.

Aplikacja sktada sie z nastepujgcych gtownych modutoéw, ktére zostang szczegdétowo
opisanew dalszej czesci rozdziatu:

e modut komunikacji z rejestratorem CardioBIS,

e modutanalizy sygnatéw biologicznych,

e modut predykcji ryzyka pogorszenia stanu pacjenta,
e modutarchiwizacjii wizualizacji wynikéw.

Rysunek 33 przedstawia architekture funkcjonalng aplikacji mobilnej systemu CardioBIS,
natomiast Rysunek 34 ilustruje przeptyw danych podczas wykonywania pomiaru.

Zaprojektowana architektura umozliwia petng realizacje procesu monitorowania
pacjenta - od rejestracji sygnatéw biologicznych, poprzezich analizei ocene ryzyka, azdo
dtugoterminowej archiwizacji wynikdéw i obserwacji zmian stanu pacjenta w kolejnych
pomiarach.
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Aplikacja mobilna CardioBIS
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\ / « buforowanie sygnatow fizjologicznych [ z chmurg
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Rysunek 33 Architektura funkcjonalna aplikacji mobilnej systemu monitorowania
pacjenta z niewydolnoscig serca CardioBIS

: ; EKG, ICG, Filtracja sygnatow
b AT ioE Bioimpedancja EKG i ICG
: ) Wyznaczenie Analiza sygnatow
Wynik analizy Modut predykaii parsotow. 4 EKG, ICG |
predykci hemodynamicznych. bioimpedandji
HRV i bioimpedanciji Pooand
Analiza t’rendbw
Zapis do pliku CSV - Historia pomiarow et d’:ﬁg&‘i”c;s‘c’h :
bioimpedancji

Rysunek 34 Przeptyw danych w aplikacji mobilnej systemu monitorowania pacjenta
z niewydolnosciag serca CardioBIS

9.3. Konfiguracja profilu uzytkownika

Podczas pierwszego uruchomienia aplikacji uzytkownik przeprowadza jednorazowa
konfiguracje profilu. W tym celu wprowadza podstawowe dane obejmujgce wiek, wzrost
oraz pteé. Informacje te sg zapisywane w pamieci aplikacji i wykorzystywane podczas
obliczania parametréw hemodynamicznych wymagajgcych danych osobniczych, takich
jak objetosé¢ wyrzutowa serca czy wskaznik sercowy. Dane profilu sg réwniez dotgczane
do zapisanych wynikéw pomiaréw, dzieki czemu mozliwe jestich pdzniejsze odtworzenie
oraz analiza historyczna. W razie potrzeby uzytkownik moze w dowolnym momencie
zaktualizowaé zapisane informacje. Rysunek 35 prezentuje aktywnos$é ekranu
startowego, wtym logo systemu CardioBIS widoczne podczas kazdorazowego
uruchomienia aplikacji oraz ekran konfiguracji profilu uzytkownika dostepny podczas
pierwszego uruchomienia aplikacji i z poziomu ustawien.
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Rysunek 35 Aktywnos¢ ekranu startowego a) logo systemu CardioBIS, b) konfiguracja
profilu uzytkownika dostepna podczas pierwszego uruchomienia aplikacji i zpoziomu
ustawien

9.4. Proces wykonywania pomiaru w aplikacji CardioBIS

Proces wykonywania pomiaru zostatzaprojektowanyw taki sposoéb, aby ograniczy¢liczbe
czynnosci wymaganych od uzytkownika. Po uruchomieniu aplikacji pojawia sie ekran
gtéwny prezentujacy informacje dotyczace ostatniego wykonanego pomiaru oraz
aktualnej oceny ryzyka. Uzytkownik ma mozliwos¢ rozpoczecia nowego badania,
przegladania historiipomiaréw oraz edycji ustawien. Po wybraniu opcji ,Rozpocznijnowy
pomiar” pojawia sie ekran, w ktédrym uzytkownik musi wpisa¢ informacje o aktualngj
wadze. Nastepnie rozpoczyna sie proces automatycznego nawigzywania potgczenia
zrejestratorem CardioBIS. Po nawigzaniu potaczenia uzytkownikowi prezentowany jest
ekranz instrukcja informujacy o sposobie podtgczenia elektrod oraz pozycji wykonywania
pomiaréw. Aplikacja automatycznie dokonuje kontroli poprawnosci podtaczenia
elektrod. Jezeli wszystkie elektrody sg podtgczone prawidtowo nastepuje rozpoczecie
rejestracji sygnatow, a uzytkownikowi prezentowany jest ekran z przebiegami sygnatéw.
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Wszystkie ekrany procesu wykonywania pomiaru w aplikacji CardioBIS prezentuja

Rysunek 36 i Rysunek 37.

12:37

Panel CardioBIS

Ostatni pomiar

Data: 2026-07-16
Czas: 12:29:05
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USTAWIENIA

[ @ <

a)

14:48 © @

<  Nowy pomiar

Waga (kg)

wega 69

KONTYNUUJ

[l O <

Rysunek 36 Aktywnosci procesu wykonywania pomiardw w aplikacji mobilnej CardioBIS
a) ekran gtowny, b) ekran wpisywania aktualnej wagi uzytkownika
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Rysunek 37 Aktywnosci procesu wykonywania pomiardw w aplikacji mobilnej CardioBIS
a) ekran nawigzywania potgczenia z rejestratorem, b) ekran instrukcji pomiaru

9.5. Modut komunikac;ji z rejestratorem CardioBIS

Komunikacja z urzgdzeniem pomiarowym realizowana jest z wykorzystaniem technologii
Bluetooth Low Energy (BLE). Dane przesytane przez urzadzenie obejmujg jednoczesnie
EKG, ICG oraz moduti faze bioimpedancji. Odbierane probki sg przekazywane do modutu
archiwizacji wynikéw iwizualizacji trendéw, odpowiedzialnego za ich synchronizacje,
buforowanie oraz biezgca prezentacje uzytkownikowi.

Podczas pierwszego uruchomienia aplikacji uzytkownik przeprowadzany jest przez
proces parowania rejestratora CardioBIS z aplikacjg mobilng, ktory prowadzi do zapisu
adresu MAC urzadzenia w ustawieniach aplikacji. Przy kolejnych uruchomieniach adres
jest automatycznie odczytywany podczas proby nawigzania potgczenia z rejestratorem,
CO upraszcza caty proces komunikac;ji.
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9.6. Modut analizy sygnatow biologicznych

Implementacja algorytmow analizy sygnatow EKG, ICG i BIS odbywa sie w osobnym
module aplikacji mobilnej. Zadaniem modutu jest automatyczne wyznaczanie
parametrow hemodynamicznych i HRV wykorzystywanych zaréwno do biezgcej
prezentacji wynikoéw uzytkownikowi, jak rowniez do dalszej analizy bioimpedancyjnej oraz
oceny ryzyka pogorszenia stanu pacjenta.

W celu pogodzenia wymagan dotyczacych szybkiej analizy z koniecznoscig uzyskania
wysokiej doktadnoscikoncowych wynikéw zastosowano dwa tryby pracy modutu analizy
sygnatéw. W pierwszym z nich, okreslanym jako analiza biezgca (ang. Live Analysis),
sygnatysg analizowanew krétkich, 5-sekundowych, oknach czasowych bezposrednio po
ich odebraniu z urzadzenia pomiarowego. Tryb ten umozliwia ciggte wyznaczanie
czestosci rytmu serca oraz parametrow hemodynamicznych w czasie trwania badania.
Wyniki prezentowane sg uzytkownikowi w sposoéb ciggty, dzieki czemu mozliwa jest
biezgca kontrola poprawnosci pomiaru. Po zakoriczeniu rejestracji uruchamiana jest
analiza koncowa (ang. Final Analysis), wykorzystujgca petny, czterdziestosekundowy
zapis sygnatéw EKG i ICG oraz BIS. Wtym etapie wykonywana jest ponowna analiza
catego przebiegu zwykorzystaniem tych samych algorytméw detekcji, jednak
zwykorzystaniem kompletnego, zarejestrowanego sygnatu. Wanalizie koncowej
nastepuje rowniez wyznaczenie parametrow bioimpedancyjnych wykorzystywanych
przez model predykcyjny. W implementacji analizy parametrow bioimpedancyjnych
uwzgledniono wytgcznie parametry, ktdre na podstawie przeprowadzonych wczesniegj
analiz statystycznych wykazaty najwiekszg wartos¢ diagnostyczng. Rysunek 38
przedstawia aktywnosc¢ analizy biezacej interfejsu uzytkownika, w ktorej dostepny jest
podglad sygnatu EKG, ICG oraz bioimpedancji, na dole natomiastwyswietlany jest panel
wyznaczanych parametréow hemodynamicznych. Rysunek 39 prezentuje aktywnosé
analizy konncowej interfejsu uzytkownika, w ktorej widoczny jest panel oceny ryzyka
iinformacji o pacjencie oraz panele wyznaczonych parametréw hemodynamicznych,
HRV i fazowych.
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Rysunek 38 Aktywnosc¢ analizy biezgcej a) podglad na sygnat EKG, b) podglad na sygnat
ICG, na dole wyswietlany panel wyznaczanych parametrow hemodynamicznych
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Rysunek 39 Aktywnos¢ analizy koricowej a) panel ocena ryzyka oraz informacji
o pacjencie, b) panele wyznaczonych parametrow hemodynamicznych, HRV i fazowych

9.7. Modut predykciji ryzyka pogorszenia stanu pacjenta

Modut predykcji dokonuje oceny ryzyka pogorszenia stanu klinicznego pacjenta. Dla
kazdego rejestrowanego pomiaru wyznaczane s3 wartosci parametrow
phase_ratio_30_80 oraz phase_ratio_540_630, ktére stanowig podstawowy zestaw
wskaznikow bioimpedancyjnych prezentowanych uzytkownikowi oraz zapisywanych
w historii pomiaréw. Ze wzgledu na sposéb opracowania modelu predykcyjnego
wykorzystanego w pracy, pojedynczy pomiar bioimpedancyjny nie jest wystarczajgcy do
wyznaczenia parametrow wejsciowych modelu klasyfikacyjnego. Model zostat
wytrenowany zwykorzystaniem parametrow opisujgcych zmiane wtasciwosci
bioimpedancyjnych pomiedzy kolejnymi pomiarami pacjenta. Z tego wzgledu aplikacja
przechowuje wyniki wszystkich wykonanych badan w pamieci wewnetrznej urzadzenia,
umozliwiajac automatyczne wyznaczenie zmian analizowanych parametréw wzgledem
pomiaru referencyjnego, oznaczonego jako pomiar bazowy. Pierwszy wykonany
w aplikacji pomiartraktowany jest jako pomiar referencyjny i stanowi punkt odniesienia
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dla wszystkich kolejnych analiz. Poczawszy od drugiego pomiaru aplikacja automatycznie
odczytuje wartosci zapisane podczas pomiaru referencyjnego ioblicza parametry
phase_ratio_30_80_slope oraz phase_ratio_540_630_slope, definiowane jako réznica
wartosci odpowiednich parametréw bioimpedancyjnych pomiedzy pomiarem biezgcym,
a bazowym. Parametry te stanowig wejscie do modelu uczenia maszynowego
opracowanego w poprzednich etapach pracy. Model zostat zaimplementowany
zwykorzystaniem biblioteki ONNX Runtime, dzieki czemu cata procedura predykcji
wykonywana jest lokalnie na urzgdzeniu mobilnym, bez koniecznosci przesytania danych
do zewnetrznych serwerow.

9.8. Modut archiwizacji wynikow i wizualizacji trendow

Jednym z podstawowych zatozen opracowanego systemu CardioBIS byto umozliwienie
dtugoterminowego monitorowania zmian parametréw fizjologicznych pacjenta. Z tego
wzgledu aplikacja zostata wyposazona w modut automatycznej archiwizacji wynikow,
odpowiedzialny za zapisywanie rezultatow kazdej wykonanej sesji pomiarowej oraz ich
pdézniejsze wykorzystanie podczas analizy kolejnych badan. Po zakoniczeniu analizy
koncowej wszystkie wyznaczone parametry sg automatycznie zapisywane w pamieci
wewnetrznej urzgdzenia mobilnego w postaci plikéw CSV. Dla kazdego pomiaru tworzony
jest oddzielny plik zawierajgcy komplet wynikéw uzyskanych podczas analizy sygnatéw
biologicznych. Kazdy zapis pomiaru zawiera informacje identyfikujgce date i godzine
wykonania badania, typ pomiaru (pomiar referencyjny lub pomiar kontrolny), parametry
hemodynamiczne, wskazniki zmiennosci rytmu serca, parametry bioimpedancyjne oraz
wynik oceny ryzyka uzyskany z modelu uczenia maszynowego. W przypadku pomiaréw
kontrolnych archiwizowane sg réwniez wartosci parametréw opisujacych zmiane
wtasciwosci bioimpedancyjnych wzgledem pomiaru referencyjnego
(phase_ratio_30_80_slope oraz phase_ratio_540_630_slope), stanowigce wejscie
modelu predykcyjnego. Automatyczne zapisywanie kompletu wynikdw umozliwia petne
odtworzenie przebiegu kazdego wykonanego badania bez koniecznos$ci ponownego
wykonywania obliczen. Wszystkie dane wykorzystywane podczas prezentacji historii
pomiardéw orazanalizy trenddw odczytywane sg bezposrednio z zapisanych plikow, dzieki
czemu wczesniejsze wyniki pozostajg niezmienne niezaleznie od ewentualnych zmian
algorytmoéw implementowanych w kolejnych wersjach aplikacji. Archiwizowane dane
stanowig rowniez podstawe modutu historii pomiaréw dostepnego z poziomu aplikacji
(Rysunek 40). Uzytkownik moze przegladac¢ liste wszystkich wykonanych badan
uporzadkowanych chronologicznie, anastepnie wyswietli¢ szczegdétowe wyniki
wybranego pomiaru.
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Rysunek 40 Aktywnosc¢ wyswietlania historii pomiarow a) lista wszystkich wykonanych
badan uporzadkowanych chronologicznie, b) wyswietlenie szczegétowych wynikow
wybranego pomiaru

Oprécz wartosci parametrow fizjologicznych prezentowana jest réwniez ocena ryzyka
pogorszenia stanu klinicznego oraz prawdopodobienstwo klasyfikacji wyznaczone przez
model uczenia maszynowego. Dzieki zapisowi tych informacji podczas wykonywania
analizy nie zachodzi koniecznos¢ ponownego uruchamiania modelu predykcyjnego
podczas przegladania archiwalnych wynikéw. Przechowywanie wszystkich pomiarow
umozliwia réwniez analize dtugoterminowych trendéw zmian parametréw
fizjologicznych.

Zastosowany sposoOb archiwizacji zapewnia prostg strukture przechowywania danych,
niewielkie wymagania pamieciowe oraz mozliwos¢ tatwego eksportu wynikow do dalszej
analizy. Wykorzystanie powszechnie stosowanego formatu CSV umozliwia bezposrednie
otwieranie zapisanych danych w programach do analizy statystycznej i arkuszach
kalkulacyjnych, co moze by¢ przydatne zardwno w zastosowaniach klinicznych, jak
i badawczych.
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Modut wizualizacji trendéw wykorzystujacy dane zapisane w historii pomiaréw,
a wszystkie informacje prezentowane uzytkownikowi odczytywane sg bezposrednio
zwczesniej zapisanych wynikéw analizy, dzieki czemu nie zachodzi koniecznosc¢
ponownego wykonywania obliczen ani uruchamiania modelu predykcyjnego.
Rozwiagzanieto zapewnia spdjnosé prezentowanych wynikdéw oraz skraca czas potrzebny
do wyswietlenia historii zmian. W celu zapewnienia czytelnej prezentacji danych do
wizualizacji wykorzystano biblioteke MPAndroidChart, umozliwiajgcg tworzenie
interaktywnych wykresdéw liniowych. O$ pozioma przedstawia kolejne daty wykonania
pomiaréw, natomiast 0$ pionowa odpowiada wartosci wybranego parametru
fizjologicznego. Dzieki takiej formie prezentacji uzytkownik moze tatwo obserwowac
kierunek zmian oraz identyfikowa¢ stopniowe pogarszanie lub poprawe stanu
fizjologicznego. Uzytkownik moze wybra¢ interesujgcy parametr z listy dostepnych
wskaznikow obejmujacych parametry hemodynamiczne, wskazniki zmiennosci rytmu
serca, parametry bioimpedancyjne oraz wynik klasyfikacji ryzyka uzyskany z modelu
uczenia maszynowego. Po wyborze odpowiedniego parametru aplikacja automatycznie
generuje wykres przedstawiajacy przebieg jego zmian podczas kolejnych pomiardow. Zrzut
ekranu aplikacji prezentujgcy liste dostepnych do wyboru parametréw oraz przyktadowy
trend ryzyka klinicznego wyznaczony dla parametru RMSSD przedstawia Rysunek 41.

Szczegdlng role w module wizualizacji odgrywa prezentacja zmian prawdopodobienstwa
klasyfikacji ryzyka uzyskanego z modelu uczenia maszynowego. Oprécz informacji
o aktualnej klasie ryzyka uzytkownik moze obserwowaé przebieg zmian wartosci
prawdopodobienstwa w kolejnych pomiarach. Pozwala to na identyfikacje stopniowych
zmian stanu pacjenta jeszcze przed osigghieciem progu decyzyjnego modelu
klasyfikacyjnego. Na podstawie zapisanych wynikéw aplikacja wyznacza réwniez ogolny
kierunek zmian ryzyka klinicznego. W zaleznosci od obserwowanego trendu
uzytkownikowi prezentowana jest informacja o zmniejszaniu, stabilizacji lub zwiekszaniu
ryzyka pogorszenia stanu klinicznego. Ocena ta wykonywana jest na podstawie regresji
liniowej dopasowanej do catej dostepnej historii warto$ci wybranego parametru.

Zastosowanie analizy trendoéw umozliwia obserwacje zmian parametrow fizjologicznych
w dtuzszym okresie, co ma szczegdélne znaczenie w monitorowaniu pacjentéw
z przewlektg niewydolnoscig serca. Stopniowe pogarszanie sie wartosci parametrow
hemodynamicznych lub bioimpedancyjnych moze by¢ tatwiej zauwazalne podczas
analizyich przebiegu w czasie nizpodczas interpretacji pojedynczych wynikéw pomiaréw.
Ztego wzgledu modut archiwizacji wynikow iwizualizacji trendéw stanowi istotne
uzupetnienie systemu wspomagajgcego zdalne monitorowanie stanu pacjentow.
Mozliwos¢ jednoczesnej obserwacji zmian parametrow hemodynamicznych,
wskaznikow HRV, parametréw bioimpedancyjnych oraz wyniku modelu predykcyjnego
umozliwia bardziej kompleksowag ocene stanu pacjenta niz analiza pojedynczego
pomiaru. Rozwigzanie to odpowiada zatozeniom telemonitoringu pacjentéw
zniewydolnoscig serca, w ktérym szczegdlne znaczenie ma identyfikacja stopniowych
zmian poprzedzajgcych wystapienie dekompensaciji.
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Rysunek 41 Aktywnos¢ wyznaczania trendu ryzyka klinicznego a) lista dostepnych do
wyboru parametréw, b) przyktadowy trend ryzyka klinicznego wyznaczony dla parametru
RMSSD

9.9. Walidacja funkcjonalna aplikacji mobilnej

W kolejnym kroku przeprowadzono walidacje funkcjonalng aplikacji mobilnej CardioBIS,
celem sprawdzenia poprawnosci dziatania na urzadzeniach mobilnych wyposazonych
w rézne wersje systemu Android oraz posiadajgcych rézne parametry sprzetowe. Ocenie
poddano zaréwno poprawnos$¢ dziatania poszczegdlnych funkcji aplikacji, jaki zgodnosé
wynikéw analizy sygnatow oraz stabilnos$¢ dziatania podczas wykonywania pomiarow.
Urzadzenia wykorzystane do testéw funkcjonalnych aplikacji mobilnej przedstawia
Tabela 37.

Tabela 37 Urzadzenia wykorzystane do testow funkcjonalnych aplikacji mobilnej

Urzadzenie Typ System operacyjny
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Samsung Galaxy S25+ smartfon Android 16
Samsung Galaxy A55 smartfon Android 15

Samsung Galaxy Tab S9 tablet Android 13

Wybrane urzadzenia poddano dziewieciu réznym rodzajom testow funkcjonalnych.
Rodzaj, cel, przebieg i wynik wykonanych testow funkcjonalnych aplikacji mobilnej
przedstawiono ponize;j.

Test 1: Instalacja i uruchomienie aplikaciji

Cel testu: Weryfikacja poprawnosci instalacji aplikacji oraz jej uruchomienia na
urzgdzeniach z réznymi wersjami systemu Android.

Przebieg: Na kazdym urzadzeniu zainstalowano aplikacje CardioBIS,uruchomionojg oraz
sprawdzono poprawnos$é dziatania interfejsu uzytkownika.

Wynik: Aplikacja zostata poprawnie zainstalowana iuruchomiona na wszystkich
testowanych urzagdzeniach. Nie zaobserwowano probleméw  zwigzanych
z kompatybilnoscig z réznymi wersjami systemu Android.

Test 2: Konfiguracja profilu uzytkownika

Cel testu: Weryfikacja poprawnosci dziatania procesu pierwszej konfiguracji aplikacji.

Przebieg: Podczas pierwszego uruchomienia wprowadzono dane uzytkownika (wiek,
wzrost oraz pteé), a nastepnie sprawdzono poprawnos¢ ich zapisania oraz ponownego
odczytu po ponownym uruchomieniu aplikac;ji.

Wynik: Na wszystkich urzadzeniach dane zostaty poprawnie zapisane.
Test 3: Komunikacja BLE

Cel testu: Ocena poprawnosci komunikacji pomiedzy aplikacjg mobilng i rejestratorem
CardioBIS.

Przebieg: Sprawdzono mozliwos¢é wyszukania urzgdzenia, nawigzania potgczenia BLE
oraz odbioru danych pomiarowych.

Wynik: Na wszystkich urzgdzeniach potgczenie zostato nawigzane poprawnie,
a transmisja danych przebiegata stabilnie, bez utraty pakietow.

Test 4: Analiza sygnatow biologicznych
Cel testu: Weryfikacja poprawnosci dziatania algorytmoéw analizy sygnatow.

Przebieg: Przeprowadzono pomiary sygnatow EKG, ICG oraz bioimpedancji, a nastepnie
zweryfikowano poprawnosc¢ filtracji, detekcji punktow charakterystycznych oraz
obliczania parametréw hemodynamicznych i HRV.
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Wynik: Na wszystkich urzgdzeniach uzyskano poprawne wartosci parametréw
hemodynamicznych, HRV oraz bioimpedancyjnych.

Test 5: Predykcja ryzyka

Cel testu: Ocena poprawnosci dziatania modelu predykcyjnego zaimplementowanego
zwykorzystaniem ONNX Runtime.

Przebieg: Dla tych samych danych pomiarowych wykonano predykcje ryzyka na
wszystkich urzadzeniach.

Wynik: Model zwrdcit identyczne wyniki klasyfikacji oraz wartosci wskaznika ryzyka na
wszystkich testowanych urzgdzeniach.

Test 6: Historia pomiarow

Cel testu: Sprawdzenie poprawnosci zapisu oraz odczytu wykonanych pomiardéw.

Przebieg: Po zakonczeniu pomiaréw zweryfikowano zapis wynikéw w historii aplikacji oraz
mozliwos¢ ich ponownego wyswietlenia.

Wynik: Wszystkie pomiaryzostaty poprawniezapisaneiodczytane na kazdym urzgdzeniu.

Test 7: Eksport danych

Cel testu: Weryfikacja poprawnosci eksportu wynikdw pomiaréw.
Przebieg: Dla wykonanych badan wygenerowano pliki CSV zawierajgce wyniki analizy.

Wynik: Na wszystkich urzgdzeniach pliki zostaty wygenerowane poprawnie i zawieraty
komplet wynikdow pomiarowych.

Test 8: Synchronizacja z ustuga OneDrive
Cel testu: Ocena poprawnosci dziatania mechanizmu synchronizacji danych z chmura.

Przebieg: Po zalogowaniu uzytkownika wykonano synchronizacje zapisanych pomiaréw
z kontem OneDrive.

Whynik: Synchronizacja przebiegta poprawnie na wszystkich urzadzeniach, a zapisane
dane byty dostepne po ponownym uruchomieniu aplikacji.

Test 9: Stabilnosé¢ dziatania aplikacji

Cel testu: Ocena stabilnosci aplikacji podczas wielokrotnego wykonywania pomiarow.

Przebieg: Na kazdym urzadzeniu wykonano serie pieciu kolejnych pomiaréw wraz
z analizg sygnatoéw i predykcja ryzyka.
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Wynik: Podczas testdw nie zaobserwowano zawieszen aplikacji, utraty danych ani
nieoczekiwanych zakonczen dziatania programu.

Przeprowadzone testy funkcjonalne na trzech urzgdzeniach mobilnych z réznymi
wersjami systemu Android potwierdzity poprawnos$é dziatania aplikacji CardioBIS we
wszystkich ocenianych obszarach. Zweryfikowano prawidtowos¢ instalacji i konfiguracji
aplikacji, stabilnos¢ komunikacji BLE z rejestratorem, poprawnosc¢ analizy sygnatow oraz
obliczania parametréw hemodynamicznych, HRV i bioimpedancyjnych. Potwierdzono
réwniez poprawne dziatanie modelu predykcyjnego, historii pomiardw, eksportu danych
oraz synchronizacji zustugg OneDrive. Podczas wielokrotnych pomiaréw nie
zaobserwowano bteddw, utraty danych ani nieoczekiwanych zakoriczen dziatania
aplikacji, co potwierdza jej stabilno$¢ oraz kompatybilno$é z testowanymi urzgdzeniami.

9.10. Ocena funkcjonalna opracowanej aplikacji mobilnej
CardioBIS

Przeprowadzone prace implementacyjne oraz wykonana walidacja funkcjonalna
potwierdzity, ze opracowana aplikacja mobilna CardioBIS realizuje wszystkie zatozenia
funkcjonalne przyjete na etapie projektowania systemu. Aplikacja umozliwia
kompleksowg obstuge procesu monitorowania pacjenta z niewydolnoscig serca,
obejmujagc konfiguracje profilu uzytkownika, komunikacje z rejestratorem CardioBIS,
rejestracje sygnatéw biologicznych, analize danych, predykcje ryzyka pogorszenia stanu
pacjenta oraz archiwizacje i wizualizacje wynikow.

Istotnym elementem opracowanego rozwigzania jest integracja wszystkich etapéw
przetwarzania danych wjednej aplikacji mobilnej. W przeciwienstwie do wielu
dostepnych rozwigzan badawczych, analiza sygnatow EKG, ICG oraz bioimpedanciji
wieloczestotliwosciowej wykonywana jest lokalnie na urzgdzeniu mobilnym, bez
koniecznosci przesytania danych do zewnetrznych serwerdw. Takie rozwigzanie skraca
czas uzyskania wynikéw, ogranicza wymagania dotyczgce dostepu do sieci internetowej
oraz zwieksza bezpieczenstwo przetwarzanych danych.

Przeprowadzone testy funkcjonalne wykazaty poprawne dziatanie aplikacji na
urzadzeniach mobilnych wyposazonych w rézne wersje systemu Android. Zweryfikowano
poprawnosé komunikacji BLE zrejestratorem CardioBIS, dziatanie modutu analizy
sygnatéw biologicznych, implementacje modelu predykcyjnego, mechanizmy
archiwizacji danych oraz synchronizacji zustugg OneDrive. We wszystkich
przeprowadzonych testach uzyskano pozytywne wyniki, potwierdzajgce stabilnosé
dziatania aplikacji oraz zgodnos¢ implementacji z zatozeniami projektowymi.

Opracowana architektura modutowa umozliwia dalszy rozwdj aplikacji poprzez
implementacje nowych algorytméw analizy sygnatdw, rozszerzenie modelu
predykcyjnego o kolejne parametry lub integracje zdodatkowymi urzadzeniami
pomiarowymi. Dziekirozdzieleniu poszczegélnych modutdéw funkcjonalnych mozliwe jest
rozwijanie kolejnych elementéw systemu bez koniecznosci modyfikacji catej aplikaciji.
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Przedstawiona implementacja stanowi praktyczne potwierdzenie mozliwosci
wykorzystania opracowanych w niniejszej pracy algorytméw w mobilnym systemie
telemonitoringu pacjentéw z niewydolnoscig serca. Integracja wieloczestotliwosciowej
bioimpedancji klatki piersiowej z analizg sygnatow EKG i ICG oraz modelem predykcyjnym
umozliwia automatyczng ocene stanu pacjenta bezposrednio po zakonczeniu pomiaru.
Opracowana aplikacja stanowi element systemu CardioBIS istanowi podstawe do
dalszych prac nad wdrozeniem rozwigzania do zastosowan klinicznych oraz domowego
monitorowania pacjentéw z niewydolnoscig serca.
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10. Dyskusja wynikow

Celem przeprowadzonych badan byto okreslenie mozliwosci wykorzystania spektralne;j
analizybioimpedancji do monitorowania zmian stanu pacjentéw z niewydolnoscig serca
oraz identyfikacja iocena przydatnosci wybranych parametrow bioimpedancyjnych
w predykcji pogorszenia stanu klinicznego.

Przeprowadzone analizy obejmowaty zardwno wartosci modutu impedancji i kata
fazowego wyznaczone dla pojedynczych czestotliwosci, jak rédwniez oceny relacji
pomiedzy wartosciami uzyskanymi dla réznych czestotliwosci. Nastepnie wyznaczone
parametry bioimpedancyjne poddano analiziedynamikizmian, analizie korelacyjnej oraz
ocenie z wykorzystaniem modeli uczenia maszynowego.

W kolejnych podrozdziatach dokonano interpretacji uzyskanych wynikéw w odniesieniu
do aktualnego stanu wiedzy, omdéwiono ich znaczenie kliniczne oraz wskazano
ograniczenia przeprowadzonych badan.

10.1. Znaczenie spektralnej analizy bioimpedancji
w monitorowaniu niewydolnosci serca

Jednym z gtéwnych celow przeprowadzonych badan byta ocena przydatnosci spektralnej
analizy bioimpedancji do monitorowania zmian stanu pacjentdw hospitalizowanych
zpowodu niewydolnosci serca. W wielu dotychczasowych badaniach analiza
bioimpedancji opierata sie na ocenie wartosci modutu lub kata fazowego bioimpedanc;ji
wyznaczanych dla pojedynczych czestotliwosci pomiarowych lub niewielkiej liczby
wybranych czestotliwosci [31,141]. W literaturze mozna znalez¢ tez analizy oparte
o parametry pochodne opisujgce cate widmo, takie jak parametry modelu Cole'a,
wskazniki przewodnienia oraz pojedyncze wskazniki oparte na relacjach pomiedzy
dwiema czestotliwo$ciami, takie jak stosunek modutu bioimpedancji wyznaczonej dla
200 kHz i5 kHz (Z200/Z5), wykorzystywany do oceny stopnia zaawansowania
niewydolnosci serca oraz zmian stanu nawodnienia [142,143].

W niniejszej pracy przyjeto odmienne podejscie. Zamiast ogranicza¢ analize do
wybranych czestotliwosci lub pojedynczych wskaznikoéw, analizowano petnag
charakterystyke czestotliwosciowg modutu ikata fazowego bioimpedancji poprzez
przeprowadzenie eksploracyjnej analizy relacji pomiedzy wszystkimi unikalnymi parami
czestotliwosci, wcatym analizowanym zakresie czestotliwosci. Takie podejscie ma
czesciowe odniesienie do wczesniejszych badan wykorzystujgcych wskaznik Z200/Z5.
W niniejszej pracy zakres analizowanych relacji zostat jednak znacznie rozszerzony,
poniewaz nie zaktadano z géry konkretnej pary czestotliwosci, lecz przeszukano petny
zakres pomiarowy. Wybor parametrow o najwiekszej wartosci diagnostycznej nie byt
zatem oparty na wskazaniu okreslonych czestotliwosci, lecz wynikat bezposrednio
zanalizy statystycznej danych eksperymentalnych. Takie podejscie umozliwito
identyfikacje relacji wykazujacych najwiekszg czuto$¢ na zmiany zachodzgce podczas
hospitalizacji pacjentéw z niewydolnoscig serca.
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Mozna przypuszczaé, ze wieksza warto§¢ diagnostyczna relacji pomiedzy
czestotliwosciami wynika z faktu, iz opisujg one nie pojedynczy punkt charakterystyki
czestotliwosciowej, lecz jej lokalny ksztatt. Dzieki temu sg mniej podatne na wptyw
indywidualnych cech pacjenta, takich jak budowa ciata, dtugos$¢ drogi przeptywu pradu
czy bezwzgledna wartos¢ impedancji, ajednoczesnie mogg lepiej odzwierciedla¢ zmiany
wtasciwosci elektrycznych tkanekwynikajgce z redystrybucji ptyndw ustrojowychi zmian
zachodzacych w przestrzeni zewnatrz i wewnatrzkomaérkowej. Interpretacja tajestzgodna
z obserwacjami innych autoréw podkreslajgcych, ze analiza informacji zawartej w catym
widmie bioimpedancyjnym dostarcza bardziej kompleksowej charakterystyki stanu
tkanek niz analiza parametrow bioimpedancyjnych wyznaczonych dla pojedynczych
czestotliwosci[141,144,145].

Na szczegdlng uwage zastuguje fakt, ze wytypowane w wyniku analizy eksploracyjne;j
relacje modutu i fazy bioimpedancji dla réznych par czestotliwosci, wykazaty korelacje
zparametrami hemodynamicznymi oraz wskaznikami zmiennosci rytmu serca, co
omowiono w kolejnych podrozdziatach.

Niemal we wszystkich przeprowadzonych analizach najwyzszg wartos¢ diagnostyczna
wykazywaty parametry fazowe wykorzystujace zakres czestotliwosci od 30 do 80 kHz,
w szczegolnosci phase_ratio_30_60, phase_ratio_30_70 oraz phase_ratio_30_80.
Parametry te wielokrotnie pojawiaty sie zardwno w analizach korelacyjnych, modelach
predykcyjnych, jak réwniez podczas poréwnania o0so6b zdrowych i pacjentéw
zniewydolnoscig serca. Powtarzalnosc¢ tej obserwacji sugeruje, ze zakres 30-80 kHz
moze stanowi¢ obszar widma bioimpedancyjnego szczegblnie wrazliwy na zmiany
fizjologiczne towarzyszgce niewydolnosci serca. Wiekszo$¢ dotychczasowych badan
klinicznych wartos¢ prognostyczng przypisywata przede wszystkim kgtowi fazowemu
wyznaczanemu dla pojedynczej czestotliwosci 50 kHz, ktéry uznawany jest za jeden
z najwazniejszych biomarkeréw stanu odzywienia, integralnosci bton komérkowych oraz
rokowania u pacjentéw zréznymi jednostkami chorobowymi, w tym z niewydolnoscia
serca [38-40], [46]. Uzyskane w niniejszej pracy wyniki sugerujg jednak, ze wiekszg
warto$¢ diagnostyczng moze mie¢ analiza relacji pomiedzy warto$ciami kata fazowego
wyznaczonymi dla kilku czestotliwosci z zakresu 30-80 kHz niz ocena pojedynczego
pomiaru przy 50 kHz. Stanowi to istotne rozszerzenie klasycznego podejscia do
interpretacji kata fazowego i wskazuje, zeinformacje diagnostyczne moga by¢ zawarte nie
tylko w jego wartosci bezwzglednej, lecz rowniez w zmianach przebiegu charakterystyki
fazowej w funkcji czestotliwosci.

10.2. Zaleznosci pomiedzy  bioimpedancja, parametrami

hemodynamicznymi i HRV

W literaturze bioimpedancja najczesciej wykorzystywana jest jako narzedzie do oceny
stopnia przewodnienia, monitorowania zmian objetosci ptynéw oraz wykrywania zastoju
w krgzeniu ptucnym. Liczne badania wykazaty, ze zmniejszenie impedancji klatki
piersiowej towarzyszy narastaniu przewodnienia i pogorszeniu stanu klinicznego
pacjentow z niewydolnoscig serca [146,147].W konsekwencji wiekszo$¢ proponowanych
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wskaznikdéw bioimpedancyjnych interpretowana jest przede wszystkim jako posredni
marker zmian gospodarki ptynowej. Uzyskane w niniejszej pracy wyniki sugeruja jednak,
ze potencjat diagnostyczny bioimpedancji moze byc¢ szerszy i obejmowac réwniez
procesy zwigzanez funkcja mechaniczng serca oraz regulacjg autonomiczng organizmu.

W niniejszej pracy zaobserwowano istotne zaleznos$ci pomiedzy zmianami parametrow
bioimpedancyjnych, azmianami parametréw hemodynamicznych i HRV. Najwyzsze
wartosci wspotczynnika Spearmana uzyskano dla zaleznosci phase_ratio_30_80_slope
zpNN50_slope (p =0,74), rMSSD_slope (p =0,69) oraz SDNN_slope (p = 0,62).
Jednoczesnie wystepowaty zaleznosci pomiedzy parametrami bioimpedancyjnymi,
a TFC_slope, HR_slope, LVET_slope i Cl_slope. Otrzymane zaleznosci wskazuja, ze
informacje zawarte w sygnale bioimpedancyjnym nie ograniczajg sie wytacznie do oceny
zmian zawartosci ptynéw, lecz moga odzwierciedlaé réwniez inne procesy fizjologiczne
towarzyszgce niewydolnosci serca. Zaobserwowane zaleznosci pomiedzy parametrami
bioimpedancyjnymi, a wskaznikami hemodynamicznymi znajdujg uzasadnienie
w patofizjologii niewydolnosci serca [3]. Parametry takie jak PEP, LVET oraz Cl opisujag
sprawnos¢ mechaniczng serca i nalezg do uznanych wskaznikéw funkcji skurczowej oraz
wydolnosci uktadu krgzenia [47]. Wraz zpogarszaniem sie wydolnosci miesnia
sercowego dochodzi do zmniejszenia pojemnosci minutowej oraz wzrostu cisnien
napetniania komér, co prowadzi do redystrybucji ptynédw i zmian wtasciwosci
elektrycznych tkanek klatki piersiowej. Zjawiska te stanowig fizjologiczne uzasadnienie
obserwowanych zaleznosci pomiedzy parametrami bioimpedancyjnymi, a wskaznikami
hemodynamicznymi. Podobne wnioski przedstawiono w pracach dotyczacych
zastosowania bioimpedancji w monitorowaniu pacjentéw z niewydolnoscia serca,
wskazujac, ze zmiany parametréw bioimpedancyjnych odzwierciedlaja nie tylko stopien
przewodnienia, ale rowniez zmiany obcigzenia objetosciowego i funkcji uktadu krgzenia
[146,147]. Jednoczesnie wiekszos¢ dotychczasowych badan koncentrowata sie na
analizie klasycznych parametrow bioimpedancyjnych, takich jak impedancja klatki
piersiowej lub wskazniki przewodnienia, natomiast znacznie rzadziej odnoszono je do
parametrow hemodynamicznych wyznaczanych z kardiografiiimpedancyjnej [142, 144].
Uzyskanew niniejszej pracy wyniki potwierdzaja, ze parametrywyznaczone na podstawie
analizy spektralnej bioimpedancji réwniez mogag odzwierciedla¢ zmiany funkgcji
hemodynamicznej serca, co rozszerza mozliwosciich interpretacji. Natomiastparametry
HRV odzwierciedlajgace aktywnos¢ autonomicznego uktadu nerwowego sa od wielu lat
uznawane sg za istotny wskaznik rokowania u pacjentéw z niewydolnosciag serca [62].
W przebiegu choroby dochodzi do przewlektej aktywacji uktadu wspdtczulnego oraz
ostabienia aktywnos$ci przywspotczulnej, czego konsekwencjg jest stopniowe
zmniejszeniezmiennoscirytmu serca oraz pogorszenie zdolnosci organizmu do adaptaciji
do zmieniajacych sie warunkéw hemodynamicznych [3]. Badania wykazaty, ze obnizenie
wartosci parametréw takich jak SDNN, RMSSD czy pNN50 wigze sie z wiekszym ryzykiem
hospitalizacji, postepem niewydolnosci serca oraz zwiekszong smiertelnosciag [61,71].
Wtym kontekscie uzyskane wniniejszej pracy korelacje pomiedzy parametrami
bioimpedancyjnymi, awskaznikami HRV wydajg sie fizjologicznie uzasadnione. Nie
nalezy jednak interpretowac ich jako bezposredniego zwigzku pomiedzy bioimpedancja,
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a aktywnoscig autonomicznego uktadu nerwowego. Bardziej prawdopodobne jest, ze
zardwno zmiany parametréw bioimpedancyjnych, jak i pogorszenie zmiennosci rytmu
serca stanowig rownolegte nastepstwa postepujacej niewydolnosci serca, obejmujgcej
pogorszenie funkcji hemodynamicznej, redystrybucje ptyndw oraz aktywacje
mechanizméw neurohormonalnych. W konsekwencji obserwowane zaleznosci moga
stanowi¢ uzupetniajgce parametry zmian zachodzacych rownolegle z pogorszeniem
funkcji hemodynamicznej u pacjentéw z niewydolnoscia serca.

Uzyskane wyniki wskazujg, ze wybrane parametry bioimpedancyjne nie odzwierciedlajg
pojedynczego procesu fizjologicznego, lecz mogg dostarczaé¢ informacji o réznych
mechanizmach towarzyszacych niewydolnosci serca. Obserwowane korelacje sag
wynikiem rownoczesnego wptywu postepujgcej niewydolnosci serca na wiele uktadéw
organizmu. Taka interpretacja pozwala spojrzeé na analize spektralng bioimpedancji nie
tylko w kontekscie metody oceny przewodnienia, ale rowniez jako potencjalne narzedzie
wspomagajgce kompleksowg ocene zmian zachodzgcych u pacjentdéw z niewydolnoscia
serca. Jednoczesnie uzyskane obserwacje stanowity podstawe do wyboru cech
wykorzystanych w dalszej czesci pracy podczas budowy modeli uczenia maszynowego.
Zastosowanie algorytmoéw predykcyjnych umozliwito ocene, czy zidentyfikowane
parametry posiadajg nie tylko znaczenie fizjologiczne, ale rowniez praktyczng wartosé
w przewidywaniu ryzyka pogorszenia stanu pacjentéw.

Dodatkowym potwierdzeniem zhaczenia zidentyfikowanych parametrow
bioimpedancyjnych byty wyniki uzyskane podczas analizy poréwnawczej oséb zdrowych
i pacjentéw z niewydolnosciag serca powiktang obrzekiem ptuc. Wykazano, ze wybrane
parametry bioimpedancyjne istotnie roznicowaty obie grupy, osiggajacwysoka zdolnosc
diagnostyczng. Wyniki te wskazuja, ze zidentyfikowane parametry odzwierciedlajg nie
tylko zmiany zachodzgce podczas hospitalizacji pojedynczego pacjenta, lecz rowniez
réznice pomiedzy stanem fizjologicznym, a patologicznym. Stanowi to dodatkowe
potwierdzenie ich potencjalnej przydatnosci we wspomaganiu diagnostyki niewydolnosci
serca.

10.3. Mozliwosci wykorzystania wybranych metod uczenia
maszynowego do klasyfikacji ryzyka pogorszenia pacjentow
z niewydolnoscig serca

Metody uczenia maszynowego odgrywajg coraz wieksza role w diagnostyce,
monitorowaniu oraz prognozowaniu przebiegu niewydolnosci serca. W wiekszosci
dotychczasowych badan modele predykcyjne budowane sg jednak z wykorzystaniem
danych klinicznych, laboratoryjnych, obrazowych lub sygnatow elektrokardiograficznych,
natomiast dane bioimpedancyjne wykorzystywane sa stosunkowo rzadko. Jezeli
bioimpedancja stanowi element modelu, najczesciej analizowane sg klasyczne
parametry, takie jak impedancja dla pojedynczych czestotliwosci, parametry modelu
Cole'a lub wskazniki przewodnienia [148,149]. Oznacza to, ze potencjat informac;ji
zawarte] wpetnym widmie bioimpedancyjnym pozostaje wykorzystany w niewielkim
stopniu.
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W niniejszej pracy przyjeto odmienne podejscie do zastosowania metod uczenia
maszynowego. Ich celem nie byto automatyczne wyszukiwanie najbardziej istotnych
cech sposréd wszystkich dostepnych parametréw bioimpedancyjnych, lecz niezalezna
weryfikacja wartosci predykcyjnej parametréw wyselekcjonowanych wczesniej na
podstawie eksploracyjnej analizy catego widma bioimpedancji oraz ich interpretacji
fizjologicznej. W konsekwencji modele uczenia maszynowego stanowity korncowy etap
opracowanego procesu analitycznego, stuzgcy potwierdzeniu uzytecznosci parametrow
zidentyfikowanych we wczesniejszych etapach badan.

Przeprowadzona analiza wykazata, ze wytypowane parametry bioimpedancyjne
posiadajg wysoka wartos¢ predykcyjng i umozliwiajg skuteczna klasyfikacje pacjentow
zagrozonych pogorszeniem stanu fizjologicznego. Najwyzszg skutecznos¢ uzyskano dla
modelu SVM zjadrem wielomianowym, ktdéry osiggngt doktadnos¢ klasyfikadi
wynoszacg 87% oraz wartos¢ ROC-AUC réwng 0,88. Pozostate analizowane modele,
obejmujgce regresje logistyczng oraz Random Forest, charakteryzowaty sie nizszg
skutecznoscig. Uzyskane wyniki wskazuja jednak przede wszystkim, ze wczes$niej
zidentyfikowane parametry bioimpedancyjne zawierajga informacje umozliwiajace
skuteczne réznicowanie pacjentéw pod wzgledem ryzyka pogorszenia stanuklinicznego.
Pozostaje to zgodne z wynikami wczesniejszych badan, ktére wskazujg, ze modele SVM
dobrze sprawdzajg sie w analizie niewielkich zbioréw danych biomedycznych, zwtaszcza
w przypadku wspétzaleznych cech oraz wysokiego stosunku liczby zmiennych do liczby
obserwacji [150]. Jednoczesnie przeglady dotyczace zastosowania uczenia
maszynowego w medycynie oraz niewydolnosci serca podkreslaja, ze o skutecznosci
modeli predykcyjnych decyduje przede wszystkim jako$¢ informacji zawartej w danych
wejsciowych oraz wtasciwy dobér cech, a nie wytacznie wybdr konkretnego algorytmu
[93,148]. W tym kontekscie uzyskane wyniki potwierdzaja, ze eksploracyjna analiza
petnego widma bioimpedancji umozliwita identyfikacje parametrow niosgcych istotna
informacje diagnostyczng. W niniejszej pracy wysoka skutecznosc¢ klasyfikacji osiggnieto
przy wykorzystaniu jedynie dwéch parametréw bioimpedancyjnych, co potwierdza, ze
najwiekszy wptyw na skutecznos¢ modelu miata nie ztozonos¢ zastosowanego
algorytmu, lecz wczesniejszy proces identyfikacji cech posiadajgcych uzasadnienie
fizjologiczne. Stanowito dodatkowe potwierdzenie zasadnos$ci przyjetejw niniejszej pracy
strategii, w ktdrej proces selekcji cech zostatoparty na analizie spektralnej bioimpedanciji
oraz interpretacji fizjologicznej uzyskanych zaleznosci, a dopiero w kolejnym etapie
poddany weryfikacji z wykorzystaniem metod uczenia maszynowego.

Z praktycznego punktu widzenia mozliwosc¢ uzyskania wysokiej skutecznosci klasyfikac;ji
przy wykorzystaniu niewielkiej liczby parametrow ma istotneznaczenie dla projektowania
systemow zdalnego monitorowania pacjentow. Modele wykorzystujace ograniczong
liczbe cech sgtatwiejsze do implementacji w aplikacjach mobilnych oraz urzadzeniach
telemedycznych, wymagaja mniejszej mocy obliczeniowej isg mniej podatne na
przeuczenie. W kontekscie przedstawionego w niniejszej pracy systemu CardioBIS
stworzyto to mozliwoséimplementacji algorytmu predykcyjnego bezposredniow aplikaciji
mobilnej, umozliwiajac automatyczng ocene ryzyka pogorszenia stanu pacjenta na
podstawie biezgcych pomiardéw bioimpedancyjnych.
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10.4. Ograniczenia przeprowadzonych badan

Przedstawione wyniki nalezy interpretowa¢ zuwzglednieniem kilku ograniczen.
Najwazniejszym znich jest stosunkowo niewielka liczebno$¢é grupy badawczej
obejmujacej 16 pacjentéw hospitalizowanych z powodu niewydolnosci serca. Pomimo
zastosowania walidacji LOGO/LOO, ktoéra pozwala na rzetelng ocene zdolnoSci
generalizacji modeli, ograniczona liczba pacjentdow wptywa na szerokos$¢ uzyskanych
przedziatéw ufnosci oraz zwieksza niepewnosc¢ estymowanych parametréw.

Kolejnym ograniczeniem jest brak niezaleznego zbioru walidacyjnego pochodzacego
zinnego osrodka klinicznego. Wszystkie dane wykorzystane w badaniu zostaty
zarejestrowane zgodnie zjednolitym protokotem pomiarowym wjednej populaciji
pacjentow. W zwigzku z tym konieczna jest dalsza walidacja opracowanych modeli na
wiekszej grupie chorych oraz wwarunkach klinicznych obejmujgcych rézne populacje
pacjentéw.

Nalezy réwniez podkresli¢, ze proces selekcji parametréw bioimpedancyjnych miat
charakter eksploracyjny. Chociaz zastosowana procedura selekcji cech byta realizowana
wytacznie na zbiorze treningowym wramach walidacji krzyzowej, identyfikacja
najbardziej informacyjnych zakreséw czestotliwosci wymaga potwierdzenia
w niezaleznych kohortach pacjentéw.

10.5. Znaczenie systemu CardioBIS w telemonitoringu pacjentéw
z niewydolnoscig serca

Telemonitoring odgrywa coraz wiekszg role w opiece nad pacjentami z przewlektg
niewydolnos$cig serca, umozliwiajgc wczesniejsze wykrywanie pogorszenia stanu
klinicznego oraz szybsze podejmowanie dziatan terapeutycznych. W ostatnich latach
opracowano liczne systemy monitorowania zdalnego wykorzystujgce pomiary masy
ciata, cisnienia tetniczego, czestosci rytmu serca, saturacji oraz danych pozyskiwanych
zurzadzen wszczepialnych. Mimo znacznego postepu technologicznego skutecznosc
wielu rozwigzan pozostaje zréznicowana, a wspotczesne przeglady i metaanalizy
wskazuja, ze najwieksze korzysci kliniczne osiggane sg w systemach umozliwiajgcych
wczesne wykrywanie dekompensacji oraz szybka reakcje personelu medycznego.

Na tle dostepnych rozwigzan opracowany system CardioBIS wyréznia sie integracja
wieloczestotliwosciowej analizy bioimpedancyjnej z analizg sygnatéw
elektrokardiograficznych i kardiografii impedancyjnej oraz implementacjg algorytméw
automatycznej analizy danych w aplikacji mobilnej. W przeciwienstwie do wielu
systemow wykorzystujgcych pojedyncze parametry bioimpedancyjne lub klasyczne
wskazniki monitorowania przewodnienia, zaproponowanerozwigzanieumozliwiaanalize
petnego widma bioimpedancji oraz wykorzystanie parametrow wytypowanych na
podstawie ich znaczenia fizjologicznego i potwierdzonej wartosci predykcyjnej. Takie
podejscie pozwala rozszerzy¢ zakres informacji uzyskiwanych podczas pojedynczego
badaniaiwpisuje sie w rozwdj spersonalizowanych systeméw monitorowania pacjentow
zniewydolnoscig serca. Istotnym elementem opracowanego systemu jest rowniez
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mozliwos$é automatycznego przetwarzania danych bez koniecznosci udziatu uzytkownika
winterpretacji wynikow. Zastosowane algorytmy umozliwiajg automatyczne
przetwarzanie sygnatow, wyznaczanie parametrow bioimpedancyjnych,
hemodynamicznych iHRV, anastepnie ocene ryzyka pogorszenia stanu pacjenta
zwykorzystaniem modelu uczenia maszynowego. Ogranicza to wptyw subiektywnej
interpretacji pomiaréw i stwarza mozliwos¢ prowadzenia regularnego monitorowania
réwniez poza osrodkami specjalistycznymi. Takie rozwigzania sg obecnie uznawane za
jeden zgtéwnych kierunkéw rozwoju telemedycyny oraz cyfrowego monitorowania
pacjentow z chorobami przewlektymi. Jednoczesnie nalezy podkresli¢, ze przedstawiony
system ma charakter prototypowy i wymaga dalszych badan klinicznych przed jego
wdrozeniem do rutynowej praktyki. Konieczna jest walidacja opracowanych algorytmoéw
na wiekszych populacjach pacjentéw, ocena ich skutecznosci w warunkach
dtugoterminowego monitorowania oraz okreslenie wptywu stosowania systemu na
czestos¢ hospitalizacji, jako$é zycia irokowanie pacjentéw. Dotychczasowe
doswiadczenia wskazujg bowiem, ze skutecznos$¢ telemonitoringu zalezy nie tylko od
zastosowanej technologii, ale rowniez od organizacji opieki, czestotliwosci analizy
danych oraz mozliwosci szybkiej interwencji klinicznej po wykryciu niekorzystnych zmian.
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11. Plany dalszych prac

Uzyskanewyniki stanowig podstawe do dalszego rozwoju zaréwno proponowanej metody
analizy bioimpedancji spektralnej, jak i opracowywanego systemu telemonitorowania
CardioBIS. Przeprowadzone badania potwierdzity potencjat diagnostyczny wybranych
parametrow BIS oraz mozliwos¢ ich wykorzystania do monitorowania zmian stanu
pacjentéw z niewydolnoscig serca. Jednoczes$nie ze wzgledu na charakter badan oraz
liczebnos¢ analizowanej grupy konieczne jest przeprowadzenie kolejnych etapow
walidacji rozwigzania.

Pierwszym kierunkiem dalszych prac bedzie rozszerzenie badan klinicznych o wieksza
grupe pacjentdw obejmujgaca osoby na réznych etapach zaawansowania oraz
reprezentujgce rézne typy choroby niewydolnosci serca. Pozwoli to na potwierdzenie
uzyskanych zaleznosci statystycznych oraz weryfikacje opracowanych modeli
predykcyjnych w bardziej zréznicowanej populacji. Istotnym elementem dalszych badan
bedzie rowniez przeprowadzenie wieloosrodkowej walidacji klinicznej, umozliwiajgcej
ocene skutecznoscirozwigzania w réznych warunkach organizacyjnych i klinicznych.

Kolejnym etapem bedzie dalszy rozwdj algorytmow analizy danych. Planowane jest
rozszerzenie modeli o dodatkowe informacje kliniczne, takie jak parametrylaboratoryjne,
dane demograficzne, informacje dotyczgce farmakoterapii oraz wyniki innych badan
diagnostycznych. W przysztosci mozliwe bedzie réwniez wykorzystanie metod gtebokiego
uczenia, co moze zwiekszy¢ skutecznos¢ predykcji pogorszenia stanu pacjentow.

Dalsze prace uwzgledniajg réwniez rozwdj systemu CardioBIS poprzez opracowanie oraz
wdrozenie centrum monitorowania stanowigcego nadrzedny element architektury
telemedycznej. Ze wzgledu na fakt, ze aplikacja mobilna zostata juz wyposazona
w algorytmy automatycznej analizy sygnatdw oraz wyznaczania parametrow
bioimpedancyjnych, hemodynamicznych i wskaznikdw zmiennosci rytmu serca, dalsze
prace bedg koncentrowaty sie na stworzeniu infrastruktury umozliwiajacej bezpieczne
przesytanie wynikéw pomiardw do centralnego systemu oraz ich dtugoterminowsg
archiwizacje. Planowane centrum monitorowania ma umozliwi¢ zdalny nadzoér nad
pacjentami poprzez analize zmian parametréow w czasie, automatyczng identyfikacje
niekorzystnych trendéw oraz generowanie powiadomienn wspomagajgcych personel
medyczny w podejmowaniu decyzji klinicznych. Istotnym elementem dalszego rozwoju
bedzie réwniez integracja systemu zelektroniczng dokumentacja medyczng oraz
rozwigzaniami teleinformatycznymi stosowanymi w ochronie zdrowia, co pozwoli na
wykorzystanie opracowanego rozwigzania w rzeczywistych warunkach klinicznych. Wtym
celu planowane jest przygotowanie systemu CardioBIS do procesu certyfikacji jako
wyrobu medycznego zgodnie z wymaganiami Rozporzadzenia w sprawie wyrobéw
medycznych Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2017/745 (ang. Medical Device
Regulation, MDR). Proces ten bedzie obejmowat miedzy innymi rozszerzong walidacje
kliniczna, analize bezpieczenstwai zarzgdzania ryzykiem zgodniez normg 1ISO 14971 oraz
przygotowanie dokumentacji technicznej wymaganej do przeprowadzenia oceny
zgodnosci. W przypadku zastosowania algorytmdéw wspomagajacych podejmowanie
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decyzji klinicznych konieczna bedzie réwniez ocena ich zgodnosci z wymaganiami
dotyczacymi oprogramowania jako wyrobu medycznego.

Ostatecznym celem prowadzonych prac jest wdrozenie opracowanego rozwigzania do
praktyki klinicznej jako elementu systemu telemonitorowania pacjentéw
z niewydolnoscig serca. Mozliwos$é prowadzenia regularnych, nieinwazyjnych pomiaréw
bioimpedancyjnych oraz automatycznej analizy uzyskanych danych moze przyczynic¢ sie
do wczesniejszego wykrywania pogorszenia stanu pacjentdw, ograniczenia liczby
hospitalizacji oraz poprawy jakosci opieki nad chorymi z przewlekta niewydolnoscia
serca.
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12. Podsumowanie

Niewydolnos¢ serca stanowi jedno z najczes$ciej wystepujgcych schorzen uktadu
sercowo-naczyniowego oraz jedng zgtéwnych przyczyn hospitalizacji i zgondw na
swiecie. Jednym z najistotniejszych probleméw klinicznych zwigzanych z przebiegiem
choroby jest narastajgce przewodnienie organizmu, prowadzace do pogorszenia stanu
pacjenta oraz wystapienia ostrej dekompensacji wymagajacej hospitalizacji. Wczesne
wykrywaniezmian poprzedzajgcych rozwdj objawdw klinicznych pozostaje zatem jednym
z najwazniejszych wyzwan wspoétczesnej kardiologii oraz telemedycyny. Rozwdj metod
zdalnego monitorowania stwarza mozliwos$¢ regularnej oceny stanu pacjentéw poza
srodowiskiem szpitalnym, jednak wiekszo$¢ dostepnych rozwigzan opiera sie na
monitorowaniu pojedynczych parametrow fizjologicznych, ktére czesto ulegajg zmianie
dopiero w zaawansowanym stadium pogorszenia stanu klinicznego.

Celem niniejszej rozprawy byto opracowanie metody wczesnej predykcji pogorszenia
stanu pacjentdéw z niewydolnoscig serca na podstawie wieloczestotliwo$ciowej analizy
bioimpedanciji, uzupetnionej o analize sygnatéw elektrokardiograficznych
i kardiografiiimpedancyjnej. Wramach pracy opracowano algorytmy przetwarzania
sygnatéw oraz model uczenia maszynowego stuzacy do oceny ryzyka pogorszenia stanu
pacjenta, ktéry nastepnie zaimplementowano do aplikacji mobilnej, stanowigcej
element systemu CardioBIS do telemonitorowania pacjentéw z niewydolnos$cig serca.

Istotnym elementem przeprowadzonych badan byto opracowanie kompletnego procesu
analizy danych obejmujgcego filtracje sygnatéw, automatyczng detekcje
charakterystycznych punktéw sygnatow EKG iICG, wyznaczanie parametréw
hemodynamicznych orazanalize petnego widma bioimpedancyjnego. W przeciwienstwie
do wiekszosci dotychczasowych badan analiza nie ograniczata sie do klasycznych
parametrow bioimpedancyjnych, lecz obejmowata eksploracje relacji pomiedzy
wartosciami modutu i kata fazowego w catym zakresie czestotliwosci pomiarowych.
Podejscie to umozliwito identyfikacje nowych parametréw bioimpedancyjnych
wykazujacych zwigzki zprocesami fizjologicznymi zachodzgcymi u pacjentéw
zniewydolnoscig serca. Stanowi to potwierdzenie tezy badawczej, wedtug ktorej relacje
pomiedzy wartosciami modutu i kata fazowego bioimpedancjiwyznaczonymidla réznych
czestotliwosci moga zawiera¢ wiecej informacji diagnostycznej niz pojedyncze wartosci
mierzone dla wybranych czestotliwosci.

Przeprowadzone analizy wykazaty, ze wybrane parametry bioimpedancyjne korelujg
zarowno z parametrami hemodynamicznymi, jaki wskaznikamizmiennoscirytmu serca.
Uzyskanewynikisugerujg, ze odpowiednio dobrane parametrywyznaczone na podstawie
analizy spektralnej bioimpedancji mogg odzwierciedla¢ nie tylko zmiany zwigzane
zgospodarkag ptynowa, lecz réwniez szersze procesy patofizjologiczne towarzyszgce
zaostrzeniom niewydolnosci serca. Potwierdza to teze badawczg zaktadajgca istnienie
zaleznosci pomiedzy parametrami modutu ifazy bioimpedancji, aparametrami
hemodynamicznymi oraz wskaznikamizmiennos$ci rytmu serca.
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Nastepnie wykazano, ze wytypowane parametry bioimpedancyjne umozliwiaja ocene
ryzyka pogorszenia stanu pacjentdw z niewydolnoscig serca. Najlepsze rezultaty
uzyskano dla modelu SVM zjadrem wielomianowym, ktory osiggnat doktadnosc¢
wynoszgcg 87% oraz wartosé ROC-AUC réwng 0,88. Uzyskane wyniki dostarczajg
podstaw do potwierdzenia tezy badawczej, postawionej na poczatku rozprawy
doktorskiej, o mozliwosci opracowania skutecznego algorytmu wspomagajgcego
monitorowanie pacjentéw z niewydolnoscig serca poprzez potaczenie parametrow
bioimpedancji spektralnej z metodami uczenia maszynowego, co stwarza podstawy do
implementacji rozwigzania w systemach telemonitorowania.

Dodatkowo przeprowadzona analiza poréwnawcza oso6b zdrowych i pacjentow
zniewydolnoscig serca wykazata istotne réznice w wartosciach wybranych parametrow
bioimpedancyjnych, wskazujac na ich potencjalng przydatnosé¢ w réznicowaniu obu
grup. Wynik ten stanowi dodatkowe potwierdzenie wartosci diagnostycznej
zidentyfikowanych parametrow bioimpedancyjnych iuzupetnia wyniki uzyskane
w analizie zmian zachodzgcych podczas hospitalizacji.

Do oryginalnych osiggniec rozprawy zalicza sie:

e opracowanie metody eksploracyjnej analizy petnego widma bioimpedancji
zamiast analizy pojedynczych czestotliwosci,

e identyfikacje nowych parametréw bioimpedancyjnych opartych na relacjach
wartosci modutu i fazy bioimpedancji pomiedzy czestotliwos$ciami,

e wykazanie szczegodlnego znaczenia diagnostycznego relacji fazowych dla
czestotliwosci obejmujgcych zakres 30-80 kHz,

e wykazanie zwigzkéw nowych parametréw bioimpedancyjnych zfunkcjg
hemodynamiczng serca i zmiennoscig rytmu serca,

e opracowanie iimplementacje kompletnego procesu analizy danych waplikaciji
mobilnej stanowigcej element rozwijanego systemu telemonitorowania
CardioBIS.

Pomimo uzyskanych obiecujgcych wynikéw opracowana metoda wymaga dalszej
walidacji na wiekszych ibardziej zré6znicowanych grupach pacjentdéw oraz oceny jegj
skutecznosci wwarunkach dtugoterminowego monitorowania klinicznego. Dalsze prace
powinny obejmowac réwniez rozwdj modeli predykcyjnych, integracje dodatkowych
zrodet danych fizjologicznych oraz ocene wptywu zastosowania systemu CardioBIS na
ograniczenie liczby hospitalizacji ipoprawe jakosci opieki nad pacjentami
zniewydolnoscig serca.
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13.

Inna dziatalnos¢ naukowa doktoranta

W okresie realizacji doktoratu wdrozeniowego doktorantka prowadzita dziatalnos$é
naukowa obejmujacag publikacje w czasopismach i monografiach, organizacje oraz
aktywnyudziat w konferencjach miedzynarodowych oraz udziat w projektach badawczo-
rozwojowych. Aktywnosci te stanowity uzupetnienie badan prowadzonych wramach
rozprawy doktorskiej i przyczynity sie do rozwoju kompetencji naukowych i badawczych.

W trakcie realizacji doktoratu doktorantka byta autorkg iwspdtautorka publikacii
naukowych poswieconych przede wszystkim bioimpedancji spektralnej, kardiografii
impedancyjnej, przetwarzaniu sygnatow biomedycznych oraz zastosowaniom metod
sztucznej inteligencji w medycynie.

Najwazniejszym osiggnieciem publikacyjnym byty prace:

Urzeniczok M., Michnik A., Pilarski K., Karpiel I., Non-Invasive Bioimpedance
Spectroscopy Device Performing Periodic Measurements of Chest Hydration —
Model Development, 30th International Conference on Mixed Design of Integrated
Circuits and Systems (MIXDES), IEEE Xplore, 2023 [151]. Publikacja prezentowata
opracowanag koncepcje urzadzenia CardioBIS przeznaczonego do nieinwazyjnego
monitorowania uwodnienia ptuc z wykorzystaniem bioimpedancji spektralne;j.
Artykut stanowit jedno zpierwszych opracowan prezentujacych zatozenia
techniczne systemu rozwijanego w ramach doktoratu.

Karpiel I., GazdzinskiS., Przewodzka A., Duch K., Jonik M., Kluza M., Comparative
Evaluation of ICG Signal Processing Techniques for Detecting Caffeine-Induced
Hemodynamic Changes, Polish Journal of Medical Physics and Engineering, 2026
[139]. Artykut przedstawia opracowanag przez doktorantke metode detekcji
punktéw charakterystycznych (B, C i X) w sygnale kardiografii impedancyjnej oraz
porownanie jej zmetodami stosowanymi w oprogramowaniu klinicznym.
Zaproponowane rozwigzanie, oparte na analizie falkowej, wykazato najwyzsza
odpornos$¢ na zaktdocenia oraz najwiekszag czuto$¢ w wykrywaniu subtelnych
zmian hemodynamicznych wywotanych spozyciem kofeiny. Wyniki badan
potwierdzity przydatnosé opracowanego algorytmu w analizie parametrow
hemodynamicznych oraz jego potencjalne zastosowanie w systemach zdalnego
monitorowania.

Oprécz powyzszych publikacji, doktorantka byta réwniez autorem prac dotyczgcych
zastosowan bioimpedancji w medycynie, w tym:

Bioimpedance spectroscopy —niche applications in medicine: systematic review,
opublikowang jako rozdziat monografii Springer w serii Lecture Notes in Networks
and Systems [152],

Assessment of the Freshness of Fruits and Vegetables Through the Utilization of
Bioimpedance Spectroscopy (BIS)—A Preliminary Study, opublikowana
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w czasopi$smie Foods (TOP10 bazy Scopus), w ktérej doktorantka byta pierwszym
autorem [153],

Identification and Optimization of Landmarks on the Impedance Cardiography
Signal, opublikowang jako prace pokonferencyjna 31st International Conference
on Mixed Design of Integrated Circuits and System (MIXDES), Gdansk, Poland:
IEEE[154],

jak iinne publikacje dotyczgce analiz sygnatdw biomedycznych oraz zastosowan
sztucznej inteligencji w obszarach biomedycznych [155-157].

Wyniki prowadzonych badan byty systematycznie prezentowane podczas krajowych
i miedzynarodowych konferencji naukowych.

Do najwazniejszych wystgpien nalezaty:

poster Bioimpedance spectroscopy — modern applications podczas konferencji
HealthTech Innovation Conference 2022,

prezentacja Non-Invasive Bioimpedance Spectroscopy Device Performing
Periodic Measurements of Chest Hydration — Model Development podczas
konferencji MIXDES 2023,

prezentacja Is impedance cardiography better tool than ECG in supporting the
diagnosis of patients with heart failure? podczas HealthTech Innovation
Conference 2023,

prezentacja Mobile device for non-invasive measurement of the pulmonary
hydration by bioimpedance spectroscopy podczas 2nd Interdisciplinary Annual
PhD Conference on Material Science and Innovative Technologies (InterMST
2024),

poster Analysis of the effect of auxiliary current frequency on patient’s safety in
bioimpedance spectroscopy measurements podczas HealthTech Innovation
Conference 2024,

prezentacja Application of discrete wavelet transform in impedance cardiography
signaldenoising podczas 3rd InterdisciplinaryAnnual PhD Conference on Material
Science and Innovative Technologies 2025,

prezentacja Digital measurement modules for non-invasive monitoring
physiological parameters under extreme conditions przedstawiona podczas Joint
20th Nordic-Baltic Conference on Biomedical Engineering & 24th Polish
Conference on Biocybernetics and Biomedical Engineering w Warszawie,

poster Development of a Virtual Simulation Platform for the ArmCare Assistive
Manipulator in Unity 3D podczas konferencji HealthTech Innovation Conference
2025,
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e prezentacja Multimodalbioimpedance for early detection of pulmonary edema in
heart failure na konferencji 4th Interdisciplinary Annual PhD Conference on
Material Science and Innovative Technologies (InterMST 2026).

Prowadzone badania zostaty pozytywnie ocenione przez srodowisko naukowe, czego
potwierdzeniem byty uzyskane wyréznienia. W 2023 roku prezentacja wynikow badan
podczas konferencji MIXDES 2023 zostata nagrodzona dyplomem Best Student's Paper
Award, przyznawang za najlepszg prezentacje wygtoszong przez doktoranta. W roku 2024
poster prezentowany podczas HealthTech Innovation Conference otrzymat wyrdznienie
Audience Award, przyznane przez uczestnikdéw konferenc;ji.

Doktorantka aktywnie uczestniczyta réwniez w organizacji wydarzen naukowych. W roku
akademickim 2024 oraz 2026 byta cztonkiem Komitetu Organizacyjnego konferencji 2nd
Interdisciplinary Annual PhD Conference on Material Science and Innovative
Technologies oraz 4th Interdisciplinary Annual PhD Conference on Material Science and
Innovative Technologies, natomiast wroku 2025 petnita funkcje Przewodniczgcej
Komitetu Organizacyjnego konferencji 3rd Interdisciplinary Annual PhD Conference on
Material Science and Innovative Technologies. W ramach tej funkcji odpowiadata miedzy
innymi za wspoétprace z Krajowym iMiedzynarodowym Komitetem Naukowym,
organizacje programu konferencji, kontakt z uczestnikami oraz koordynacje przebiegu
wydarzenia.

Prace prowadzone w ramach doktoratu wdrozeniowego byty Scisle powiagzane
Z projektem CardioBIS - System  wieloparametrowego telemonitorowania
kardiologicznego, finansowanym ze srodkéw wtasnych Sieci Badawczej tukasiewicz —
Krakowskiego Instytutu Technologicznego. Od stycznia 2024 roku doktorantka petnita
funkcje kierownika projektu, odpowiadajgcza koordynacje prac badawczo-rozwojowych
oraz rozwdj oprogramowania systemu.

W okresie realizacji doktoratu doktorantka uczestniczyta tgcznie w realizacji kilku
projektdw badawczo-rozwojowych prowadzonych w Sieci Badawczej tukasiewicz -
Krakowskim Instytucie Technologicznym. Oprécz projektu CardioBIS brata udziat m.in.
w projektach:

e EnviroPulmoGuard - Teleinformatyczny system interaktywnego monitorowania
stanu zdrowia 0s6b z chorobami uktadu oddechowego,

e TeleKaleG - System zdalnej opieki domowej z automatyczng oceng zagrozen
w cigzy wysokiego ryzyka z mobilnym monitorem przyjaznym dla matkii dziecka,

e CardioGuard - Tekstroniczny system nadzoru pacjentow z niewydolnoscia
oddechowa, sercowo-naczyniowa oraz schorzeniami powigzanymi
zwykorzystaniem nowoczesnych metod diagnostyk,

oraz innych, odpowiadajgc za projektowanie iimplementacje oprogramowania dla
urzgdzen medycznych, aplikacji mobilnych, systeméw telemonitoringu orazkomunikaciji
zurzgdzeniami pomiarowymi. Zdobyte doswiadczenie w zakresie projektowania
systemow medycznych, przetwarzania sygnatéw biomedycznych oraz tworzenia
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oprogramowania zostato bezposrednio wykorzystane podczas realizacji rozprawy
doktorskiej.

Przedstawiona dziatalnos¢ naukowa i badawczo-rozwojowa swiadczy o systematycznym
rozwoju kompetencji doktorantki zaréowno w zakresie prowadzenia badan naukowych, jak
i realizacji projektéw wdrozeniowych. Aktywnos$¢ obejmujgca publikacje naukowe,
wystgpienia konferencyjne, prowadzenie iudziat w projektach B+R, wspétprace
miedzynarodowa oraz organizacje wydarzen naukowych stanowita istotne wsparcie
realizacji rozprawy doktorskiej i przyczynita sie do rozwoju koncepcji i prac badawczo-
rozwojowych zwigzanych z opracowaniem systemu CardioBIS.
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Dodatek A

Dodatek przedstawia wizualizacje kolejnych etapdéw przetwarzania i analizy sygnatow
biomedycznych wykorzystanych w badaniach. Celem prezentowanych przyktaddw jest
zobrazowanie dziatania opracowanych algorytmow oraz sposobu wyznaczania
parametrow wykorzystywanych w dalszych analizach. Przedstawione wizualizacje
obejmuja przyktadowe sygnaty EKG i ICG przed i po filtracji oraz wyniki automatycznej
detekcji charakterystycznych punktow sygnatu ICG.

Prezentowane wyniki maja charakter ilustracyjny istuzg przedstawieniu dziatania
opracowanego procesu analizy na rzeczywistych danych pomiarowych. Nie stanowig
odrebnego zbioru wynikéw statystycznych, lecz uzupetniajg opis metod przedstawiony
w gtéwnych rozdziatach rozprawy.

EKG — surowy sygnat | pacjent 5, wypis, pomiar 2 | okno 8.0 s
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Rysunek A. 1 Przyktad filtracji sygnatu EKG oraz automatycznej detekcji zatamkdw R
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ICG — surowy sygnat | pacjent 3, wypis, pomiar 1 | okno 8.0 s
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Rysunek A. 2 Przyktad filtracji i automatycznej detekcji punktow charakterystycznych
B, CiXwsygnalelCG
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Rysunek A. 3 Wizualizacja wyznaczania punktéwcharakterystycznych sygnatéw EKGi ICG
oraz parametrow czasowych wykorzystywanych do obliczania parametrdw
hemodynamicznych PEP i LVET
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Dodatek B

Dodatek zawiera dwa schematy przedstawiajgce kolejnos¢ iwzajemne zaleznosci
pomiedzy poszczegdlnymietapami analizy danych przeprowadzonej w ramach niniejszej
pracy. Pierwszy schemat prezentuje postepowanie analityczne dotyczace parametrow
hemodynamicznych i HRV, natomiast drugi, obejmuje analize wieloczestotliwosciowych
parametrow bioimpedancyjnych. Celem zamieszczenia schematéw jest uporzadkowanie
rozbudowanego postepowania statystycznego oraz utatwienie interpretacji kolejnych

etapoéw analizy.
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Dane z pomiaréw EKG i ICG
Surowe sygnaly fizjologiczne

v

Przygotowanie sygnalow
Filtracja, usuwanie artefaktow

v

Ocena jakosci sygnalow
Wyznaczanie wskaznikow jakosci

v

Wyznaczenie parametrow

v

Parametry hemodynamiczne
HR, PEP, LVET, SV, CI, TFC

-

Parametry HRV
SDNN, rMSSD, pNN50

v

3 etapy hospitalizacji
Przyjecie — Hospitalizacja — Wypis

-~

v

Analiza rozkladu
Test Shapiro-Wilka

. _

Odrzucenie hipotezy o rozkladzie normalnym
p <0,05

v

Ocena zmian pomiedzy 3 etapami hospitalizacji
Test Friedmana

v

Brak istotnych zmian pomiedzy etapami
p > 0,05

v

Analiza dynamiki zmian dla kazdego pacjenta

Wyznaczenie wspotczynnika kierunkowego regresji liniowej (slope)

dla kazdego parametru i kazdego pacjenta

4

'

Korelacje miedzy parametrami klinicznymi
(parametry hemodynamiczne i HRV)

Analiza korelacji rang Spearmana
Ocena sily i kierunku zaleznosci
p < 0,05 — istotna korelacja

Konstrukcja wskaznika ryzyka
(na podstawie parametréw klinicznych)

Klasyfikacja pacjentow
Wykorzystanie wartosci slope w modelach predykcyjnych
Ocena skutecznosci klasyfikacji
(np. AUC, accuracy, sensitivity, specificity)

Rysunek B. 1 Schemat analizy statystycznej sygnatow EKGi ICG
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Wieloczegstotliwosciowe pomiary bioimpedancji
10 kHz - 1 MHz
v
Parametry bioimpedancji
Modut impedancji |Z| | Kat fazowy @
v
Kontrola jako$ci danych
Identyfikacja i usuwanie pomiaréw niskiej jakosci
v
Ocena rozktadu danych modutu i fazy bioimpedancji
Test Shapiro-Wilka
S ]
Odrzucenie hipotezy o rozkladzie normalnym
p<0,05
v
Analiza pelnego widma bioimpedancji
Poszukiwanie istotnych réznic przy przyjeciu i wypisie
Test rangowanych znakéw Wilcoxona dla préb zaleznych
2
Odrzucenie hipotezy o wystepowaniu istotnych réznic
p> 0,05
L 2
Eksploracyjna analiza relacji pomiedzy czestotliwosciami
v
Parametry relacyjne pomiedzy czestotliwosciami
ratio_Z = Zf1 / Zf2 | ratio_phase = ¢f1 / ¢f2
2

Ocena sity obserwowanych zaleznosci
Wspétczynnik korelacji dwuseryjnej dla prob zaleznych

v
Wybér parametréw
o najwyzszych warto$ciach wspétezynnika korelacji dwuseryjnej
|
v v
Analiza dynamiki zmian w czasie Poréwnanie zdrowi vs chorzy
(dla pacjentéw) (analiza grupowa)

(2 =———————— v —

. . . |

Wyznaczenie wspétczynnika kierunkowego (slope) Ocena rozkladu danych
dla kazdego parametru i kazdego pacjenta ‘ Test Shapiro-Wilka
2 i 7
Korelacje slope bioimped?ncji ] Odrzucenie hipotezy o rozkladzie normalnym
ze slope parametréw hemodynamicznych i HRV p<0,05
HR, PEP, LVET, SV, CI, TFC, SDNN, rMSSD, pNN50 = ¥ — J
v
: Ocena przydatnosci parametréw bioimpedancyjnych
Korela pearm:
7k or‘:k cj:j:er;'na;'sni-H OC::E: rg do réznicowania os6b zdrowych i pacjentow
v Test U Manna-Whitneya
3 2 z korekcja Benjamini-Hochberg
Identyfikacja parametrow
najiilniej zwigzanych ze zmianami fizjologicznymi I =
v Ocena zdolnosci diagnostycznej
5 wybranych parametréw bioimpedancyjnych
Slcriacah ROC-AUC, czutos, swoistos, dokladnosé

v

Modele uczenia maszynowego
Regresja logistyczna | Random Forest | SVM

v

Ocena jakosci modeli
AUC, accuracy, sensitivity, specificity, precision, F1

Rysunek B. 2 Schemat analizy statystycznej

bioimpedancji
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