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Baroreflex sensitivity assessment by the new spectral method in patients
with left ventricle dysfunction

Introduction: In this study we compared the assessment of baroreflex sensitivity (BRS)
evaluated by phenylephrine tests (Phe-BRS) and noninvasive spectral analysis of spontaneus
variability of systolic arterial pressure (SAP) and heart period (HP). Noninvasive assessment
of BRS was effected using classical Robbe’s method and also using our own modification of
this method, which enables assessment of BRS in the level of coherence below 0.5.

Material and methods: The research included 86 patients who had myocardial infarction
a long time ago, with left ventricle ejection fraction (LVEF) below 40%.

Results: Robbe-BRS ratio was nondiagnostic in 45% of patients, the mean value of diagnos-
tic results of this index amounted to 4.7 = 5.3 ms/mm Hg, correlation coefficient, bias and
limit of agreement according to Phe-BRS amounted to 0.61, 0.02 and —7.6 to 7.6 ms/mm Hg
respectively. TFM-BRS was diagnostic in 100% of patients. The mean value of the results of
this index in the group of 47 patients with coherence > 0.5 amounted to 4.1 = 4.6 ms/mm Hg,
its correlation, systematic error and the limit of agreement according to Phe-BRS amounted
0.61; 0.002 and -7.6 to 7.6 ms/mm Hg respectively. The value of the same parameters in the
whole group of 86 patients amounted 4.1 + 4.7 ms/mm Hg and 0.63; —0.9 and 7.5 to 5.5. The
correlation between TFM-BRS and Robbe-BRS results was very strong (r = 0.98; p < 0.05),
their limits of agreement — narrow (from —1 to 3 ms/mm Hg).

Conclusions: Using the new index of spectral analysis of spontaneus variability of SAP and
HP enables assessment of BRS in all involved patients with systolic failure of left ventricle. The
acceptance of the results obtained in the coherence of indications below 0.5 doesn’t reduce the
agreement of these data with the phenylephrine tests results. (Folia Cardiol. 2002; 9: 537-543)
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uwaza sie obecnie za obiecujacg metode oceny za-
grozenia nagla $miercig sercowg u chorych po za-
wale serca [1-4]. Najbardziej znane algorytmy oce-
ny tego parametru zostaly zaproponowane przez
Paganiego 1 wsp. [5] oraz Robbego 1 wsp. [6]. O ile
pierwsza grupa autorow oblicza warto$¢ BRS jako
pierwiastek kwadratowy ilorazu mocy widma HP
1 SAP, w zakresach czestotliwo$ci 0,04-0,15 Hz
10,15-0,40 Hz, to druga z nich bada warto$¢ para-
metru jako $rednig warto§¢ modulu funkcji przej-
Scia tylko w zakresie niskiej czestotliwosci (0,04—
-0,15 Hz).

Wszystkie wymienione parametry uznaje sie za
diagnostyczne tylko w przypadku, gdy koherencja
potwierdzajaca poSredniczong przez baroreceptory
tetnicze zalezno$¢ zmian HP od zmian SAP jest
wieksza niz 0,5.

Wiasne, wczes$niej opublikowane wyniki, a tak-
ze do$wiadczenia innych autoréw wskazuja, ze war-
toS¢ szczegolnie obiecujacego wskaznika Robbego
(Robbe-BRS) jest powaznie obnizana przez znaczny
odsetek wynikow niediagnostycznych, wynikajacych
z niemozno$ci osiagniecia przyjetej wartoSci progo-
wej koherencji [2—4, 7, 8]. Poniewaz przeprowadzo-
ne symulacje komputerowe wykazaly, ze prawdopo-
dobnie Srednia funkcja przej$cia moze byé rowniez
wyliczana przy koherencji nizszej niz 0,5, podejmuje
sie proby oceny nowych wskaznikow wykorzystuja-
cych to spostrzezenie [9]. Potencjalna korzyS¢ wyni-
kajaca z takiego postepowania to znaczacy wzrost od-
setka wynikow diagnostycznych, zwiekszajacy war-
to$¢ diagnostyczng metody. Ponadto, nowy parametr
— BRS, opisany ponizej, dostarcza dodatkowych in-
formacji o funkcji baroreceptorow tetniczych u osob
ze znacznie uposledzong czynnoScia ukiadu krazenia.

Celem niniejszej pracy jest ocena takiego
wskaznika (TFM-BRS) w grupie chorych po zawa-
le serca z obnizong frakcja wyrzutowa lewej komo-
ry (LVEF, left ventricular ejection fraction), a wiec
wsrod osob, u ktorych szczegdlnie czesto stwier-
dza sie niediagnostyczne wyniki Robbe-BRS, a kto-
rzy jednocze$nie sg w znacznym stopniu zagrozeni
wystapieniem incydentu naglej Smierci sercowe;j.

Material i metody

Badania przeprowadzono u 86 chorych w §red-
nim wieku 54 *+ 10 lat, po przebytym zawale serca,
przyjetych do kliniki w celu przeprowadzenia badan
kontrolnych. Warunkiem wtaczenia chorych do ba-
dan byt wiek ponizej 75 lat, LVEF < 40%, obecnos$¢
rytmu zatokowego w zapisie EKG oraz stabilno§é
hemodynamiczna i wienicowa w okresie wykonywa-
nia badan. Dodatkowym warunkiem byta nieobec-

no$¢ obwodowej neuropatii, cukrzycy insulinozalez-
nej, choroby wezla zatokowego oraz ektopii nadko-
morowej lub komorowej przewyzszajacej 10%
wszystkich pobudzen. Badania zaakceptowata Nie-
zalezna Komisja Etyki Badan Naukowych przy Aka-
demii Medycznej w Gdansku.

Badanie wybranych wskaznikéw czynnoSci
autonomicznego ukiadu nerwowego wykonywano
w godzinach przedpotudniowych, u chorych leza-
cych na wznak, z glowa lekko uniesiona. Protokot
badania opisano dokiadnie w poprzednich publika-
cjach [7, 10]. W skrécie, obejmowal on rejestracje
elektrokardiogramu za pomocg Mingografu 720 oraz
nieinwazyjny zapis SAP, ktory uzyskiwano przy
uzyciu aparatu FINAPRES (FINger Arterial PRES-
sure) firmy Ohmeda. Otrzymane analogowe sygna-
ty HP i SAP byly przetwarzane oraz synchronizo-
wane za pomoca konwertera analogowo-cyfrowego
z czestoScig probkowania 250 Hz, a nastepnie prze-
kazywane do komputera analizujacego BRS za po-
moca oprogramowania POLYAN [11]. Rozdziel-
czo$¢ dla sygnatu czestoSci akcji serca rowna 1 ms
zostala osiagnieta przez uzycie algorytmu liniowej
interpolacji. Wszyscy chorzy powstrzymywali sie od
przyjmowania positkow przez przynajmniej 2 godzi-
ny oraz od picia kawy 1 ewentualnego palenia papie-
rosOw przez 12 godzin przed wykonaniem badania.

WartosSci poszczegolnych wskaznikow BRS
obliczano u kazdej badanej osoby na podstawie
10-minutowego zapisu spontanicznej zmiennosSci
SAPi1HP, poprzedzonego 15-minutowym okresem
lezenia, przeznaczonym na stabilizacje ukiadu kra-
zenia chorego.

Spektralne wskazniki BRS

Do analizy wybranych wskaznikow BRS wyhie-
rano fragment stacjonarnego zapisu SAP 1 HP
o czasie trwania nie krétszym niz 240 s. WartoSci
wskaznikow BRS oceniano automatycznie, z wyko-
rzystaniem algorytmu opisanego przez Robbego
1 wsp. [18] oraz wiasnej modyfikacji tego algoryt-
mu, powstalej we wspolpracy z G.D. Pinng z Cen-
tro Medico di Montescano (Wiochy) [7].

Robbe-BRS. Wartos¢ wskaznika obliczano, wy-
korzystujac okna Parzena o szerokosci 0,03 Hz, jako
Srednig warto$¢ modutu funkgji przejscia (TF, trans-
fer function) w zakresie czestotliwosci 0,04-0,15 Hz.
Warunkiem niezbednym do uzyskania diagnostyczne-
go wyniku byta obecno$§¢ koherencji miedzy warto-
Sciami SAP 1 HP wiekszej lub réwnej 0,5 [6, 7].

TFM-BRS Wartos§¢ tego parametru obliczano
podobnie jak Robbe-BRS jednak w odréznieniu od
Robbe-BRS, do obliczenia warto$ci Sredniej modu-
tu funkcji przej$cia uzywano wszystkich punktow
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Rycina 1. Reprezentatywny przyktad oceny TFM-BRS u osoby, u ktérej Robbe-BRS okazat sie niediagnostyczny

Figure 1. Representative example of BRS estimation through the transfer modulus (TFM) methods in patient with not

measurable Robbe index

krzywych SAP 1 HP bez wzgledu na wielko$¢ oraz
znamienno$¢ koherencji [7]. Rycina 1 przedstawia
przyktad oceny BRS u chorego ze znacznie uposle-
dzona funkcja skurczowa lewej komory serca. Zalez-
no$¢ zmian HP 1 SAP jest znacznie ograniczona, cze-
go wyrazem jest obnizona koherencja (MSC), ktorej
warto$¢ w zakresie czestotliwosci 0,04 Hz—0,15 Hz
nie osigga w zadnym punkcie wartoSci 0,5, dlatego
tez Robbe-BRS uznano za niediagnostyczny. W prze-
ciwienstwie do tego TFM-BRS, obliczony mimo ni-
skiej koherencji, wykazuje bardzo obnizong warto$¢
wskaznika BRS.

Zgodno$¢ wynikow TFM-BRS 1 Robbe-BRS
oceniano za pomocg wspoélczynnika korelacji linio-
wej Pearsona i parametrow zgodno$ci (Sredni biad

systematyczny, zakres zgodnoS$ci), w sposob opisa-
ny przez Blanda i Altmana [12].

Wyniki

Charakterystyke kliniczna pacjentow wiaczo-
nych do badan przedstawia tabela 1. Odsetek wy-
nikow niediagnostycznych Robbe-BRS wynosit
45%. WartoSci Srednie poszczeg6lnych wskazni-
kow BRS uzyskanych w caltej badanej grupie oraz
u 0s6b ze wszystkimi diagnostycznymi testami
zawarto w tabeli 2. Przedstawione wyniki sg zbli-
zone do siebie, chociaz zwraca uwage fakt, ze Sred-
nia warto§¢ wskaznika TFM-BRS jest nieco niz-
sza niz Robbe-BRS, zaré6wno w calej grupie 86 cho-
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Tabela 1. Charakterystyka kliniczna chorych po
zawale serca wtgczonych do badan

Table 1. Baseline clinical characteristics of post
myocardial infarction patients enrolled to the
study

n 86
Wiek [lata] 54 + 10
Mezczyzni 80%
Czas od zawatu serca [miesigce] 45 + 38
Lokalizacja zawatu
$ciana przednia 64%
$ciana dolna 36%
inna lokalizacja 43%
Leczenie streptokinaza 27%
LVEF 28% *+ 8%
Przyjmowane leki
p-adrenolityki 43%
inhibitory konwertazy angiotensyny 21%
blokery kanatéw wapniowych 7%
nitraty 40%
digoksyna 27%
HP [ms] 826 = 135
SAP [mm Hdg] 115 = 27

Dane przedstawiono jako warto$¢ srednig = odchylenie standardo-
we lub jako odsetek liczebnosci badanej grupy. LVEF (left ventricular
ejection fraction) — frakcja wyrzutowa lewej komory serca. HP (he-
art period) — cykl serca w spoczynku; SAP (systolic arterial pressu-
re) — skurczowe ci$nienie tetnicze w spoczynku

rych jak rowniez wérdd osob z diagnostycznymi
wynikami wszystkich testow. Ocene korelacji ba-
danych wskaznikow z Phe-BRS przedstawiono
w tabeli 3 oraz na rycinach 2—4. Wszystkie wskaz-
niki BRS s3 istotnie skorelowane z warto$ciami
Phe-BRS, wspoéiczynniki korelacji liniowej Pear-
sona mieszcza sie w granicach 0,56-0,63. Zakresy
zgodno$ci porownywanych metod sg rowniez zbli-
zone do siebie (tab. 3). Nalezy podkresli¢, ze roz-

Tabela 2. Wartosci srednie BRS uzyskane za po-
mocg poszczegolnych metod u oséb ze wszyst-
kimi diagnostycznymi testami oraz w catej bada-
nej grupie chorych

Table 2. The mean values of BRS obtained with
particular methods in patients with all diagnostic
tests and in the whole group of patients

W catej grupie  Wszystkie
testy
diagnostyczne
(n = 86) (n = 45)
Phe-BRS [ms/mm Hg] 4,9 =4,0 4,7 + 4,2
Robbe-BRS [ms/mm Hg] 4,7 = 5,3 4,7 51
TFM-BRS [ms/mm Hg] 4,1 4,7 4,1 £ 4,6

BRS — wrazliwo$¢ baroreceptoréw tetniczych, Phe-BRS — test fenyle-
frynowy, Robbe-BRS — metoda Robbego oceny BRS, TFM-BRS —me-
toda spektralna oceny BRS z wykorzystaniem funkcji przejécia

szerzenie kryteriow diagnostycznoS$ci spektral-
nych wskaznikow BRS (akceptacja wynikow, dla
ktorych koherencja miedzy sygnatami SAP i HP
jest nizsza niz 0,5) nie powoduje istotnego wzro-
stu btedu systematycznego, jak r6wniez badanych
zakresow zgodnoS$ci. Korelacja wynikoéw Robbe-
BRS i TFM-BRS jest bardzo silna (ryc. 5), nato-
miast zakresy zgodno$ci sg znacznie wezsze niz we
wszystkich innych poréwnaniach (ryc. 6).

Dyskusja

W niniejszej pracy wykazano, ze przyjecie no-
wych kryteriow oceny BRS, akceptujacych niska
koherencje (< 0,5) miedzy sygnatami SAP i HP,
umozliwia uzyskanie diagnostycznych wynikow
tego parametru u wszystkich badanych chorych,
przy zachowaniu wysokiej zgodnoS$ci uzyskanych
danych z wynikami Robbe-BRS. Ponadto, zgodno$¢
wynikow TFM-BRS oraz testu fenylefrynowego,

Tabela 3. Poréwnanie wynikéw BRS uzyskanych za pomoca testu fenylefrynowego i metod spektralnych

w badanej grupie chorych

Table 3. Comparison of the results of BRS obtained with using phenylephrine test and spectral methods

in examined group

Parametr Wspotezynnik korelacji Btad p Zakres zgodnosci
liniowej Pearsona systematyczny poréwnywanych metod
[ms/mm Hg]
Robbe-BRS 0,61 0,02 0,25 od-7,6do 7,6
TFM-BRS" 0,56 -0,6 0,003 od-7,2do 6,0
TFM-BRS™ 0,63 -0,9 0,002 od-7,5do 5,5

*Grupa osob z koherencjg > 0,5; **grupa wszystkich chorych; pozostate opisy jak w tabeli 2
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Korelacja: r= 0,61, p < 0,05
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Rycina 2. Korelacja miedzy wynikami Phe-BRS i Robbe-BRS;
opis skrotéw jak w tabeli 2

Figure 2. Scatterplot of the relation between the results
of Phe-BRS and Robbe-BRS; description like in table 2

Korelacja: r = 0,56, p < 0,05
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Rycina 3. Korelacja miedzy wynikami Phe-BRS i TFM-
-BRS w grupie chorych z koherencjg > 0,5 miedzy sy-
gnatami SAP i HP; opis skrotéw jak w tabeli 2

Figure 3. Scatterplot of the relation between the results
of Phe-BRS and TFM-BRS in patients’ group with the
coherence between SAP and HP signals > 0.5; descrip-
tion like in table 2

stanowigcego w tym przypadku tradycyjny punkt
odniesienia, okazala sie zblizona do wcze$niej uzy-
skanej zgodno$ci dotyczacej wynikow Robbe-BRS
i Phe-BRS.

Jak wiadomo, przyjete w oryginalnej metody-
ce Robbego kryterium koherencji rowne 0,5 wska-
zuje, ze obserwowane zmiany HP wynikaja ze
spontanicznych zmian SAP, a wiec sa poSredniczo-
ne przez baroreceptory tetnicze. Obecno$¢ nizszej
koherencji nie daje takiej pewno$ci. Jednak nie
mozna wykluczy¢, ze niska koherencja moze byé
wia$nie skutkiem uposledzenia odruchu z barore-
cepotorow, czyli bedzie wystepowac szczegdlnie
czesto u 0s6b z niskg wartoScia BRS. Wskazuje na

G. Raczak 1 wsp., Spektralna ocena baroreceptorow

Korelacja: r = 0,63; p < 0,05
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Rycina 4. Korelacja miedzy wynikami Phe-BRS i TFM-
-BRS w catej badanej grupie chorych; opis skrétow jak
w tabeli 2

Figure 4. Scatterplot of the relation between the results
of Phe-BRS and TFM-BRS in the whole patients’ group;
description like in table 2
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Rycina 5. Korelacja miedzy wynikami Robbe-BRS
i TFM-BRS; opis skrétow jak w tabeli 2

Figure 5. Scatterplot of the relation between the results
of Robbe-BRS and TFM-BRS; description like in table 2

to znacznie czestsze wystepowanie niskiej kohe-
rencji (a wiec 1 wynikow niediagnostycznych Rob-
be-BRS) u chorych z dysfukcja lewej komory ser-
ca niz u osoéb zdrowych [7, 8]. Potwierdza to tez
stwierdzane w tej pracy obnizenie wartosci Sred-
niej TFM-BRS w stosunku do Robbe-BRS (tak
wiec uwzglednienie przy obliczaniu TFM-BRS
punktow z koherencja < 0,5 obniza warto$¢ para-
metru). Ponadto, spektralna ocena BRS dokony-
wana w paSmie niskiej czestoliwoS$ci (LF, low fre-
quency), wedtug metody opisanej przez Robbego,
opiera sie czesto na niewielkiej liczbie punktow za-
wartych w tym pasmie. We wcze$niej opublikowa-
nych do§wiadczeniach wlasnych, u 1/4 osob z dys-
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Rycina 6. Porownanie wynikow Robbe-BRS i TFM-BRS.
Wykres przedstawia réznice poréwnywanych wynikdéw
w odniesieniu do ich wartosci $rednich. Wykres wyko-
nano metodg zaproponowang przez Blanda i Altmana;
opis skrotéw jak w tabeli 2

Figure 6. Bland-Altman plot of the differences between
spectral measurement of baroreflex gain using whole-
band average method (TFM-BRS) and the same measu-
rement obtained by Robbe method (Robbe-BRS) aga-
inst their mean value; description like in table 2

funkcja lewej komory serca diagnostyczny wynik
Robbe-BRS opieral sie na obliczeniach mniej niz
16% punktow zawartych w tym paSmie [7]. Wskaz-

nik obliczony z tak niewielkiej liczby danych moze
by¢ w duzym stopniu przypadkowy. Z kolei, nowy
wskaznik TFM-BRS bedacy wynikiem u$rednienia
wszystkich punktow w zakresie czestotliwoS$ci
0,04-0,15 Hz zapewnia nie tylko uzyskanie diagno-
stycznych wynikow u wszystkich badanych osob,
ale takze lepiej odzwierciedla $rednig site odruchu
w ,,nie-oddechowym” paSmie czestotliwosSci, po-
zwalajac jednocze$nie na lepsza standaryzacje uzy-
tej metody. O ile warto$¢ kliniczna parametru Rob-
be-BRS zostala do tej pory wykazana w zaledwie po-
jedynczych publikacjach [1], to przydatnos$¢
wskaznika TFM-BRS nie byla nigdzie oglaszana
1 stanowi przedmiot aktualnych badan wiasnych.

Whnioski

Zastosowanie nowego wskaznika spektralne;j
oceny BRS umozliwia ocene tego parametru
u wszystkich badanych osob z dysfunkcjg skurczowg
lewej komory serca. Akceptacja wynikow uzyska-
nych w przebiegu analizy spontanicznej zmienno-
§ci SAP i HP, przy koherencji nizszej niz 0,5, nie
zmniejsza zgodnoSci tych danych z wynikami testu
fenylefrynowego.

Streszczenie

Spektralna ocena baroreceptorow

Wstep: W niniejszej pracy dokonano porownawczej oceny wrazliwosci baroveceptorow tetniczych
(BRS) badanej za pomocq testu fenylefrynowego (Phe-BRS) oraz nieinwazyjnej, spektralnej anali-
zy spontanicznej zmiennosci skurczowego cisnienia tetniczego (SAP) i dlugosci cyklu sevca (HP).
Nieinwazyjnej oceny BRS dokonywano za pomocq klasycznej metody Robbego, a takze przy uzyciu
wlasnej modyfikacyi tej metody, umozliwiajgcej oceng BRS przy koherencyi nizszej niz 0,5.

Material i metody: Badaniami objeto 86 chorych po dawno przebytym zawale serca, z frakcjq
wyrzutowq lewej komory serca (LVEF) nizszq niz 40%.

Wyniki: Wskaznik Robbe-BRS byt niediagnostyczny u 45% chorych, wartosc srednia diagno-
stycznych wynikow tego wskaznika wynosita 4,7 = 5,3 ms/mm Hg, a w odniesieniu do Phe-BRS
wspolczynnik korelacyi, blgd systematyczny ovaz zakres zgodnosci byly rowne odpowiednio 0,61,
0,02 1 0d —7,6 do 7,6 ms/mm Hg. Wskaznik TFM-BRS byl diagnostyczny u wszystkich chorych.
Wartosc srednia wynikow tego wskaznika w grupie 47 0sob z koherenciq wigkszq od 0,5 wynosila
4,1+ 4,6 ms/mm Hg, a w odniesieniu do Phe-BRS wspolczynnik korelacyi, blgd systematyczny
oraz zakres zgodnosci w tej grupie byly rowne odpowiednio 0,61, 0,02 i od —7,6 do 7,6. Wartosci
tych samych parametrow w calej badanej grupie 86 chorych wynosily 4,1 + 4,7 ms/mm Hg oraz
0,63; -0,9 1 od -7,5 do 5,5 ms/mm Hg. Korelacia wynikow TFM-BRS i Robbe-BRS byla
bardzo silna (r = 0,98, p < 0,05), a ich zakresy zgodnosci wagskie (od —1 do 3 ms/mm Hg).

Whioski: Zastosowanie nowego wskaznika spektralnej oceny spontanicznej zmiennosci SAP
1 HP umozliwia ocene BRS u wszystkich badawych 0sob z dysfunkcjq skurczowq lewej komory
serca. Akceptacja wynikow uzyskanych przy koherencyi sygnalow nizszej niz 0,5 nie zmniejsza
zgodnosci tych danych z wynikami testu fenylefrynowego. (Folia Cardiol. 2002; 9: 537-543)
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