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Multumiri

In primul rand multumesc doamnei Prof. Dr. Ing. Lidia Dobrescu, care in calitatea
de conducator de doctorat, s-a implicat permanent in elaborarea articolelor stiintifice, in
sustinerea domeniului curent de cercetare interdisciplinar si in final n verificarea tezei de
doctorat. Aceasta activitate nu ar fi fost incununata de succes fara indrumarile, increderea
si Intelegerea acordata pe parcursul acestor ani.

In al doilea rand vreau si multumesc conducerii si colegiilor din cadrul Institului
National de Cercetare si Dezvoltare in Microtehnologie, departamentul Microfluidicii.
Suportul tehnic de care am beneficiat, oferit de catre Dr. Ing. Eugen Chiriac si Dr. Ing.
Marioara Avram, a contribuit semnificativ la obtinerea rezultatelor experimentale prezentate.
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Capitolul 1

Introducere

1.1 Prezentarea domeniului de doctorat

Prelucrarea si procesarea datelor in format digital reprezinta un important progres din
ultimul secol in domeniul tehnologiei informatiei. Acest pas a avut un impact profund n
diverse domenii ale societatii si industriei, ducand la transformari majore ale modului si
proceselor de lucru ce implicd activitatea umana. Dintre acestea, printre domeniile
relevante se numara: imbunatatirea eficientei si a productivitatii in cadrul cercetarii si
dezvoltarii, accelerarea tehnologiilor inovatoare si imbunatatirea factorilor decizionali.

Analiza semnalelor biomedicale achizitionate prin metode electronice reprezintd 0
tendinta tehnologica in expansiune, dictatd de nevoia imbunatatirii monitorizarii starii de
sanatate atat in cadrul clinic, cat si n cel personal. Aceasta noud directie este promovata in
special de popularitatea dispozitivelor portabile inteligente precum: ceasuri, bratari,
plasturi si inele. Prin urmare, avansul in tehnologia senzorilor a permis captarea si
inregistrarea unor semnale complexe, precum ritmul cardiac, activitatea cerebrald sau
nivelurile de glucoza din sange, cu o precizie si o acuratete ridicata. Sinergia dintre puterea
de procesare a informatiei si capabilitatea senzorilor de a masura diversi stimuli, au
transformat modul de monitorizare a sanatatii. Atat cadrele medicale cat si utilizatorii
obisnuiti au o accesibilitate crescutd de evaluare a parametrilor vitali in timp real si de
detectie a posibilelor anomalii. Aceasta integrare a tehnologiei si a procesarii informatiei
aduce beneficii semnificative in prevenirea si gestionarea afectiunilor medicale,
imbunatatind astfel calitatea vietii si reducand costurile asociate cu tratamentele si
ingrijirile medicale.

Un domeniu relevant este reprezentat de monitorizarea neinvaziva a sistemului
cardiovascular caracterizat cu ajutorul dispozitivelor inteligente portabile. Aceasta tendinta
a devenit semnificativa ncepand cu anul 2013, cand primul ceas inteligent a integrat
determinarea ritmului cardiac cu ajutorul tehnologiilor optoelectronice, cea mai
reprezentativa fiind fotopletismografia. Astfel, monitorizarea stérii de sandtate cu ajutorul
dispozitivelor inteligente devine o unealtd puternicd pentru intelegerea si gestionarea
afectiunilor cardiovasculare. Acest lucru contribuie la imbunatatirea diagnosticului, a
planificarii interventiilor si a gestionarii postoperatorii intr-o maniera mai precisd si
personalizata.



Prin unificarea domeniului electronic si tehnologiei informatiei cu cel al fiziologiei
se creeazd noi markeri de evaluare a starii de sandtate fatd de cei traditionali existenti.
Aceastd sinergie aduce in prim plan o noud paradigma in monitorizarea si gestionarea
sandtatii, care integreaza in mod inteligent datele fiziologice cu tehnologia digitalad. Astfel,
in locul evaludrilor izolate si a masuratorilor sporadice, utilizatorii beneficiaza acum de o
abordare continua a sanatatii lor, bazata pe date obiective si inregistrari in timp real. Avand
avantajul tehnologiilor portabile, caracterizate exclusiv prin senzori biomedicali, un
utilizator nu numai ca poate beneficia de o monitorizare imbunatatitad, dar si de una
personalizata.Prin urmare, aceastd convergentd intre tehnologia digitald si fiziologie
deschide noi orizonturi in gestionarea sanatatii si promoveaza o abordare preventiva si
personalizata in Ingrijirea medicala.

1.2 Scopul tezei

Obiectivul esential al tezei este de a aduce contributii semnificative in domeniul procesarii
si interpretarii semnalelor biomedicale achizitionate prin intermediul sistemelor
electronice. Aceasta arie este deosebit de actuald si pertinenta in contextul dat, deoarece,
n ciuda progreselor remarcabile, nu s-a atins inca un nivel ridicat de maturitate. Astfel,
exista o nevoie continua de cercetare si dezvoltare a unor noi metode si algoritmi care sa
permita o interpretare mai precisa si mai eficientd a semnalelor biomedicale. insa, pentru a
aduce contributii semnificative intr-o maniera pragmatica si fezabild, sunt necesari anumiti
pasi critici.

Un obiectiv necesar este reprezentat de intelegerea mecanismelor fiziologice
achizitionate prin mijloacele sistemelor electronice. Aceastd etapa implicd o analiza
detaliata a proceselor biologice implicate in generarea semnalelor biomedicale esentiale,
cum ar fi presiunea arteriali si pulsul arterial. In tezi se investigheaza modul in care aceste
procese fiziologice pot fi cuantificate si masurate utilizdnd tehnologii electronice, cum ar
fi senzorii piezoelectrici pentru masurarea presiunii arteriale sau metodele optoelectronice
pentru Tnregistrarea puls oximetriei. Intruct ultima metoda este una de actualitate, fiind
reprezentatd de popularitatea dispozitivelor inteligente portabile, prezenta teza de doctorat
va defini un model asociat. Acesta va avea rolul de a oferi o imagine clard asupra originii
semnalului optic dar si a interactiunii cu sistemul cardiovascular.

Cu ajutorul cunostintelor dobandite, teza de doctorat va explora ariile de
monitorizare neinvazivd cu sistemele electronice din punct de vedere al fezabilitatii.
Intelegerea limitarilor tehnice, in special cele asociate metodei optoelectronice, vor defini
noi abordari in vederea procesarii si interpretarii a semnalului achizitionat. Cea mai
importantad activitate este cea de detectie corecta a evenimentelor cardiovasculare si de
segmentare a informatiei. Diversele conditii de masurd caracterizate in special de natura
nelineara si cuasi-stationara a sistemelor biologice vor fi evaluate in interactiunea cu



informatia extrasa. Prin urmare, acest pas va duce la definirea de noi algoritmi de semnal
in scopul unei interpretari corecte a datelor masurate.

Valorificarea rezultatelor investigatiilor va converge in definirea de aplicatii
medicale cu potential semnificativ in gestionarea afectiunilor cardiovasculare. Aceste
aplicatii vor explora doua dimensiuni ale gestionarii posibilelor afectiuni cardiovasculare:
monitorizarea activa si detectia de evenimente hemodinamice. In prima dimensiune,
accentul se pune pe caracterizarea performantelor cardiace intr-un context temporal,
implicand monitorizarea continud a parametrilor modulati periodic ce definesc
performantele cardiovasculare. Monitorizarea activd in aceastd dimensiune ofera
posibilitatea de a identifica si de a interveni prompt in cazul unor anomalii sau fluctuatii
care ar putea indica probleme de sanitate. In cea de-a doua dimensiune, accentul se pune
pe detectia variatiilor morfologice ale semnalului, cu scopul de a identifica si de a interpreta
schimbarile hemodinamice care pot indica o inrdutdtire a performantelor sistemul
cardiovascular. Prin identificarea si evaluarea acestor variatii morfologice, se poate oferi 0
monitorizare mai precisd si mai sensibila a starii hemodinamice, permitand astfel
interventii preventive si gestionare mai eficienta a afectiunilor. Prin explorarea celor doua
dimensiuni anterior mentionate aplicatii medicale emergente au potentialul de a maximiza
eficienta procesului de diagnostic, planificarii tratamentului si managementului evolutiei a
starii de sanatate.

1.3 Continutul tezei

Lucrarea de fatd este organizata astfel incat sa prezinte consecvent metodele de procesare
si interpretare a semnalelor biomedicale electrice asociate sistemului cardiovascular. Dupa
capitolul introductiv teza este organizata dupa cum urmeaza:

In capitolul 2, se prezinta principalele caracteristici ale semnalelor electrice
specifice sistemului cardiovascular. Se vor defini elemente fizice implicate in modulatia
formelor de unda achizitionate precum: debitul sangvin, presiunea arteriala, si impedanta
arteriald. De asemenea se vor prezenta diferite scenarii cardiovasculare ce influenteaza
acesti parametri si totodatd morfologia semnalelor de masura de tip digital.

Tn capitolul 3, cu ajutorul unei analize exhaustive a bazelor de date digitale, se vor
propune mecanisme hemodinamice ce duc la diferite comportamente morfologice ale
semnalului Tnregistrat. Cele mai reprezentative componente ale formei de semnal intalnite
si in literatura sunt: unda de recul si unda dicrotica. Aceste mecanisme propuse sub forma
de model vor fi investigate sub diverse scenarii Tn scopul unui factor decizional eficient
pentru managementul pacientului. Constatarile date in urma analizei si interpretdrii a
semnalului electric al presiunii arteriale vor reprezenta fundamentul initial pentru
investigatiile asupra tehnicii fotopletismografice.



Al patrulea capitol, va incepe cu investigarea originii semnalului optoelectronic,
PPG, intrucat reprezintd o tehnologie populard prezenta in dispozitivele portabile
inteligente. Pe baza unui experiment practic, se va defini un model asociat pentru a intelege
legatura dintre comportamentul cardiovascular si morfologia semnalului inregistrat. Cu
ajutorul bazelor de date digitale, se va analiza fezabilitatea acestei tehnici in scopul
caracterizarii starilor hemodinamice. Se vor prezenta sursele de zgomot care afecteaza
procesul de interpretarea a formei de unda, dar si limitarile tehnice ce provin intrinsec din
comportamentul biologic uman.

Cu nivelul de maturitate imbunatatit al interpretarii semnalelor digitale anterior
mentionate, Tn capitolul 5 se vor prezenta aplicatii medicale. Acestea se vor axa pe
procesarea semnalul optoelectronic PPG in vederea unei caracterizari cardiovasculare sau
hemodinamice avansate. Se vor analiza doud dimensiuni independente ale formei de unda:
dimensiunea temporala si cea morfologica. In primul caz, aplicatia propusa va determina
performanta perioadei cardiace pe cand n cel de-al doilea va detecta prezenta anomaliilor,
ce se traduc in disfunctii cardiovasculare.

Tn ultimul capitol se vor prezenta concluziile investigatiilor individuale pe baza
rezultatelor obtinute, contributiile originale, lista lucrarilor si directiile de dezvoltare in
domeniul interpretarii semnalelor biomedicale achizitionate prin metode digitale.



Capitolul 2

Caracterizarea activitatii
cardiovasculare cu ajutorul
semnalelor electrice

Monitorizarea starii de sandtate cu ajutorul dispozitivelor tehnologice a devenit din ce in
ce mai importanta datorita mai multor factori, inclusiv avansul tehnologic, cresterea
congtientizarii privind sandtatea personald si necesitatea de a gestiona bolile cronice.
Printre cele mai importante aspecte privind utilitatea acestor dispozitive se numara:
preventia, detectia, managementul si tratamentul bolilor cronice [1,2,3].

Tn acest sens, monitorizarea sistemului cardiovascular cu ajutorul dispozitivelor si
aparaturii medicale reprezinta a activitate esentialda. Din punct de vedere medical
performanta acestuia este caracterizatd in principal de performanta individualda a
functionarii inimii si de cea a vaselor de sange [11,12]. Tn acest moment exista a gama larga
de dispozitive medicale ce proceseaza digital informatia cardiovasculara achizitionata
precum: imagistica computerizata (CT) [13], ecocardiografia Doppler tisulara (TDI) [14],
ecografia Doppler vasculara [15], electrocardiograma (ECG) [16], presiunea arteriala
invaziva [17]. In contextul dispozitivelor portabile, ce reprezinti un pas precursor a celor
inteligente precum ceasuri si bratari, cele mai populare metode de evaluare ce au ca rezultat
un semnal temporal interpretabil sunt:

e Electrocardiograma (ECG) [18], Figura 2.1 a) — tehnica de masura ce consta in
Tnregistrarea activitatii bioelectrice ale inimii cu ajutorul senzorilor de tip capacitiv.
Campul electric generat de catre semnalele contractiilor cardiace este obtinut prin
plasarea unui electrod de referinta si a cel putin 2 electrozi de achizitie.

e Presiunea arteriala invaziva (ART) [19], Figura 2.1 b) — tehnica de masura ce consta
in inregistrarea activitatii mecanice ale circulatiei sangvine caracterizata prin
presiunea hidrodinamica din interiorul vaselor de sange. Aceastd metoda implica
introducerea invaziva a unui senzor de presiune, denumit cateter, in interiorul
vaselor de sange principale.
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Figura 2.1 Achizitia semnalelor electronice in mediul clinic: (a) semnalul ECG, (b)
semnalul ART, (c) semnalul ABP, (d) semnalul FLOW; Preluare imagine [S1, S2, S3,
S4]

Presiunea arteriala neinvaziva (ABP) [20], Figura 2.1 c) - tehnica de masura ce
consta in inregistrarea activitatii mecanice a circulatiei sangvine caracterizata prin
presiunea hidrodinamica ce se exercita pe peretii vaselor de sange. Aceasta tehnica
de contact consta in plasarea unui senzor de presiune intr-un manson elastic ce se
infasoara in jurul vaselor majore de presiune. Din punct de vedere fizic valorile
presiunii Tnregistrate cu aceasta tehnica sunt asemanatoare cu cele ale metodei
invazive, chiar daca tehnica este diferita.

Debitul sangvin (FLOW) [21], Figura 2.1 d) - tehnica de masura ce consta in
fnregistrarea activitatii mecanice a circulatiei sangvine caracterizata prin debitul
sangvin din interiorul vaselor de sange. Aceasta tehnica de contact consta n
plasarea unui senzor piezo- electric in apropierea vaselor majore de sange. Folosind
metoda Doppler, viteza sangvina este determinata ca prim parametru necesar
compunerii debitului Tn cauza.



2.1 Sincronizarea semnalelor cardiovasculare

Semnalele anterior mentionate, asociate activitatii cardiovasculare urmeaza o anumita
succesiune din punct de vedere al formei de unda. Din punct de vedere istoric, evolutia
periodica a acestora este definita pe durata a doua faze cardiace. Aceste perioade delimitate
isi au originea din comportamentul inimii ce are ca prim rol functia de pompare sangvind

[29,30]:

e Perioada sistolica — delimiteaza timpul de contractie al ventriculelor inimii ce au ca
scop injectia de volum sangvin in circulatia periferica dar si in circulatia pulmonara.
Concomitent cu aceasta faza, atriile inimii se afla in proces de relaxare avand ca
scop preluarea de volum sangvin ce provine din circulatia pulmonara.

e Perioada diastolica — delimiteaza timpul de relaxare al ventriculelor inimii dupa
faza de injectie sangvina. De aceasta data, atriile inimii se vor afla in proces de
contractie, avand ca scop realimentarea cu volum sangvin a ventriculelor adiacente.

Prima iteratia a digramei a fost definita de fiziologul american Carl Wiggers in anii
1920 [33, 34], o data cu dezvoltarea metodelor de masura in domeniul de fata. Insa
limitarile tehnologice din anii respectivi, precum frecventa de raspuns a aparaturii de
masurd, au ingreunat o definire clara a sincronizarii semnalelor, ducand la erori sistematice.
Intr-o prima instantd problema era dati de alinierea corectd dintre punctul de start al
semnalului ECG si a celui ART. Aceste impedimente au fost rezolvate mult mai tarziu, in
perioada anilor 1980 [35, 36], 0 data cu avansul tehnologiei electronice si a informatiei.
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Figura 2.4 Fazele ciclului arterial si corespondenta acestora cu semnalele electronice.



2.2 Parametrii functionali ai circulatiei sangvine

Experimental [47,48] s-a observat ca peretele vaselor sangvine poseda un coeficient
k dinamic proportional cu gradul deformatiei induse, stresul mecanic, ce are loc pe durata
unui ciclu cardiac. Acest comportament provine din structura internd a peretelui vascular,
format din straturi cuantificate ale fibrelor de colagen si a celor elastice. Cu cat evolueaza
gradul deformatiei mecanice, cu atat se limiteaza deformatia permisiva a fibrelor elastice
conducand global catre un comportament preponderent rigid al segmentului vascular in
cauza. Aceasta tranzitie ce consuma rezerva elasticd disponibild se numeste activarea
fibrelor elastice. Intrucét activarea se produce succesiv, coeficientul k va evolua in aceeasi
manierd conducand deci si la o evolutie proportionald a presiunii arteriale induse, conform
ecuatiei anterioare. De remarcat, cd in cazul unei activitdti motorii precum cea de
vasoconstrictie, fibrele musculare deja activate sunt echivalente a unei mase suplimentare
de fibre rigide. Acest lucru va conduce la o evolutie timpurie a presiunii arteriale induse
(linia de culoare mov) fata de cazul unei activitati motorii reduse (linia de culoare albastra),
reprezentatd de efectul vasodilatatiei. Altfel spus, gradul succesiunii a punctelor de
inflexiune este proportional cu raportul dintre rezervorul fibrelor elastice si a celor rigide.
Cu cat acest raport este definit in defavoarea comportamentului elastic cu atat functia
presiune-deformatie va evolua mai rapid.

2.3 Evaluarea relatiei debit-presiune pe baza semnalelor
digitale

Intelegerea parametrilor ce descriu functionalitatea cardiovasculari este critica in
procesul de prelucrare a informatiei achizitionate in vederea interpretdrii din punct de
vedere medical. De asemenea, prezenta comportamentelor nelineare este importanta pentru
a dezvolta algoritmi de analizd nu numai a formei de unda dar si a valorilor numerice
asociate precum presiunea maxima arteriald si viteza de curgere. Corespondenta dintre
functionarea sistemului arterial si a semnalelor ce isi au originea din acest proces, fie de
naturd mecanica sau achizitionate electric, este necesara si pentru a dezvolta in continuare
tehnologii medicale. Acest aspect se va investiga in detaliu in urmatoarele sectiuni, unde
extragerea corecta a caracteristicilor de semnal va imbundtéti procesul predictiv cu privire
la evaluarea starii de sanatate.



Capitolul 3

Caracterizarea morfologica a
semnalului electric al presiunii
arteriale

3.1 Unda de recul (TDW)

Dinamica circulatiei arteriale 1n conjuncturd cu interfetele biomecanice, valvele
semilunare, va introduce in morfologia semnalului, mecanic sau electric, caracteristici
suplimentare fatd de cele prezentate anterior. Tn acest caz, 0 prima componenti de unda
poarta denumirea de unda de recul, TDW, precum a fost mentionatd in diagrama
cardiovasculara din Figura 2.4. Tntrucat in literatura curenti originea acestei componente
reprezintd un subiect Incd in dezbatere, lucrarea de fata isi propune definirea unui
mecanism plauzibil sustinut de scenariile reale ale starilor hemodinamice. Scopul principal
consta in utilizarea modelului obtinut in viitoarele predictii cardiovasculare ce stau la baza
interpretarii atat a semnalului ART dar si a celui precedat de tip PPG.

3.1.1 Originea undei de recul

O prima informatie relevanta in deducerea originii componentei TDW, dar omisa in
contextul sistemelor biologice este efectul loviturii de berbec (din engl. Water Hammer,
adnotat WH). Acest efect hidraulic a fost raportat pentru prima data de catre Joukowsky
[50, 51], in urma investigatiilor asupra comportamentelor sistemelor lichide si gazoase.
Fenomenul defineste ca o schimbare brusca a inertiei sau a directiei de curgere a fluidului
implica aparitia unui surplus de presiune hidrodinamica. Altfel spus, schimbarea brusca a
marimii energiei cinetice de curgere va fi convertita in alta forma de energie mecanica. Tn
sistemele civile de transport al fluidelor, acest fenomen apare Th momentul Tnchiderii
supapelor sau a valvelor de distributie. Aparitia acestui efect este una nedorita, Tntrucat
conversia fortata a energiei mecanice, ce implica aparitia disturbantelor, duce la distrugerea
peretilor tuburilor de transport. Pentru a diminua acest fenomen in interiorul sistemelor
rigide, se folosesc elemente speciale hidraulice ce au in componenta lor un element cu o
caracteristica elastica astfel incét sa atenueze fortele interne nedorite.



Efectul Water Hammer are doua manifestari date de comportamentul fluidului la
ambele capete, aval si amonte, ale zonei in care se induce conversia energiei mecanice,
precum este ilustrat in Figura 3.1. Prima manifestare, ce apare in zona de amonte fata de
locul conversiei, va genera o presiune hidrodinamica pozitiva (+Pw) data de tendinta de
aglomerare a volumului de lichid. Cea de-a doua variatie ce apare in zona de aval va genera
0 presiune hidrodinamica negativa (-Pw) datd de tendinta de rarefiere a volumului
lichidului. Detalierea acestor doua manifestari in contextul sistemelor biologice va fi
analizata Tn detaliu ulterior.

Figura 3.1 Variatiile efectului Water Hammer.

3.1.2 Caracterizarea semnalelor electrice in faza TDW

O alta observatie cu privire la acest parametru este data de prezenta unui trend cand este
corelat cu valoarea sistolica asociatd. Astfel, este prezent un trend de tip pozitiv unde
amplitudinea relativa a vitezei de curgere este proportionala cu elevatia presiunii sistolice.
Intrucét s-a demonstrat ci gradientul de declin al presiunii si al debitului sangvin este elevat
in starile hipertensive, valvele semilunare se vor inchide mai devreme fata de cazul unei
stari normotensive. Astfel, aparitia TDW va avea loc la un timp mai scurt fatd punctul
maxim sistolic ce va implica deci si o valoare mai apropiata a vitezei de curgere in raport
cu cea maxima.

3.2 Unda dicrotica (DCW)

Cea de-a doua componenta prezenta in forma de unda a semnalelor cardiovasculare,
conform diagramei din Figura 2.4, apare la scurt timp dupi cea anterior analizati. Tn
literatura de specialitate sunt folosite doua denumiri populare: incisura sau dicrota [55,
56]; n lucrarea de fata se va folosi termenul de componenta sau unda dicrotica, DCW. La
momentul de fatd, originea aparitiei acestei componente este inca in dezbatere,
propunandu-se mecanismul reflexiei undelor. in lucrarea de fatd se va propune un
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mecanism echivalent, intrucat cel actual are o probabilitate micd de aparitie data fiind
caracteristica elastica a sistemului arterial.

3.2.1 Originea undei dicrotice

In timpul circulatiei periferice, debitul sangvin se intoarce citre inima dar in locatia atriului
drept. Ciclicitatea activitatii cardiace va implica fenomenul de contractie a atriului la scurt
timp dupi faza de ejectie ventriculard. Tn acest context, debitul sangvin aflat in miscare
este fortat in a-si disipa inertia Intrucat camera contractata a atriului drept nu mai permite
o preluare de lichid. Astfel, din punct de vedere hidrodinamic, apar conditiile necesare
pentru efectul WH pozitiv. Chiar daca la interfata dintre circuitul arterial periferic si atriul
drept nu exista o valva biologica, intreruperea brusca si temporara a fluxului sangvin este
suficienta pentru efectul in cauza. Ca efect, debitul este fortat sa isi disipe energia cinetica
curenta in imediata vecinatate a sistemul. Acest fenomen va duce la aparitia unui front
pozitiv de presiune arteriala, conform teoriei lui Joukowski. Pentru a analiza consecvent
efectul WH pozitiv, se vor defini ecuatii fizice asemanator cazului TDW, plecand de la
teorema conservarii energiei mecanice.

3.2.2 Caracterizarea semnalelor electrice in faza DCW

Dupa extragerea vitezei de curgere relative in timpul fazei DCW de la fiecare
pacient si centralizand rezultatele, se observa o medie de 6,57% din amplitudinea de varf-
la-varf asociata. Altfel spus, in timpul efectului WH, viteza de curgere tinde catre o valoare
nula din viteza maxima initiala. Acest efect este dat de contractia atriului drept ce provoaca
un front de oprire a debitului sangvin ce se indreapta catre acesta. Precum s-a definit
anterior, se observa ca oprirea fortata a inertiei lichidului (semnalul FLOW) duce la aparitia
unui surplus de presiune arteriala (semnalul ART). Aparitia aditionald a presiunii ce se
observa in forma de undi ART este componenta DCW. Tn momentul cand presiunea nou
formata tinde sd se atenueze sau sa se disipe, se observa o noua crestere a vitezei de curgere
pe baza morfologiei semnalului FLOW. Efectul provine din schimbul energiilor mecanice,
astfel atenuarea componentei DCW va cauza o noua stare de curgere a masei sangvine
aflate in sistem. Noua vitezd imprimata, FLOW_DCW, are o amplitudine mult mai redusa
fata de cea indusa de efectul ejectiei ventriculare deci sustine mecanismul mecanic propus.

3.3 Variatia semnalului sub incidenta influentelor
externe (compresia artificiala)

Pentru a testa acest efect al influentei externe pe un spectru mai larg al presiunii induse, s-
a proiectat un experiment echivalent conditiei. Metoda de testare s-a bazat pe tehnica

11



Korotkoff [60], vizand comportamentul mecanic local al sistemului arterial. Astfel,
procedeul de masura precum este ilustrat in Figura 3.13 contine urmatorii pasi:
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Figura 3.13 Procedeul de masurare al influentei presiunii externe induse: a) schema
bloc a procedurilor, b) schema electrica a modulului AFE.

Modulul AFE precum este ilustrat Tn Figura 3.13 b) are functia de a amplifica
semnalul provenit de la senzorul de presiune (ilustrat cu chenarul de culoare rosie), atasat
la mansonul medical. Conversia dintre mirimea mecanica si cea electrica are loc prin
intermediul elementelor asezate in configuratie Weathstone, R2 - RS5. Semnalului
diferential i se ataseaza o valoarea de tensiune fixa prin intermediul AO U3A. Valoarea de
referintd este aleasd la mijlocul intervalului de alimentare, 2.5 V. Aceasta tehnicad este
necesard urmatorului bloc de procesare intrucat se doreste amplificarea componentei
alternative a semnalului util si repetarea componentei continue. Astfel, configuratia
blocului ce include AO U4A, are rolul de a amplifica componenta AC cu un factor de
aproximativ 34 V/V si doar a o repeta pe cea continua DC, factor de amplificare de 1 V/V.
Semnalul obtinut la portul A14 este interfatat cu intrarea osciloscopului digital pentru
stocarea semnalului obtinut.
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Capitolul 4

Analiza si prelucrarea semnalului
optoelectronic al fotopletismografiel

Tehnica fotopletismografiei (PPG) este o tehnologie optoelectronica veche de aproximativ
un secol, mentionatd pentru prima data de catre omul de stiinta german M. R. Bonsmann
n anul 1934 sub denumirea de ,,metoda fotocelulei” [63], initial proiectata pentru studii in
domeniul farmacologiei. Aceasta metoda are la baza o sursa de lumina incoerenta pentru
iluminarea tesutului uman si o fotodioda pe post de detector optic al fluxului luminos de
dupa interactiunea cu acesta. Cercetatorul Alrick B. Hertzman a preluat aceasta tehnica
neinvaziva pentru investigatii in domeniul fiziologiei umane, cu precadere in studiul
comportamentului vascular periferic [64, 65].

4.1 Modelul optic al deformatiei eritrocitelor

Asezarea in functie de profilul vitezei va supune intreaga structura a eritrocitelor la
forte mecanice, in special cele de deformare. Precum s-a prezentat anterior cel mai
important comportament in analiza de fata este dat de abilitatea deformarii reversibile.
Studii relevante [82, 83] au validat acest caracter nu numai in conditii de curgere continue
precum regimul microcirculatiei, dar si in conditii tranzitorii precum zonele de jonctiuni

din reteaua capilara, Figura 4.6 (a) si (b).
-

0.07 cm/s 0.37 cm/s 0.84 cm/s

®8¢

| Es 6.6 um
1
i 0.0045 cm/s 0.56 cm/s 1.12 cm/s
10 pm
’ .
0.11 cm/s 3.6cm/s

a) b)
Figura 4.6 Evidente ale deformarii eritrocitelor in capilare: (a) deformarea intre
regimul microcirculatiei (chenar rosu) si cel al macrocirculatiei (chenar albastru), (b)
gradul de deformare in functie de viteza de deplasare si diametrul capilarului.
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4.1.1 Procedeu experimental

Pentru a clarifica originea semnalului PPG si a defini un model functional in acest scop, S-
a proiectat un studiu experimental al deformarii celulelor rosii intr-o retea capilara sintetica,
in vitro [Al]. Canalele sintetice au fost concepute special pentru a imita patologia umana,
cu accent deosebit pe doud latimi: 10 um si 6 pm. O zona de tranzitie a fost incorporata
ntre regiuni, ilustrata in Figura 4.7 (2) cu chenar rosu intrerupt. Lungimea fiecarui tip de
canal s-a proiectat la valoarea de 500 um pentru a imita dimensiunea unui capilar uman
real.

PV

TGN \

\A‘\.

(b)

504,262 pm

9,648 pm

5,586 um

6,094 pm

9,648 um

() (d)
Figura 4.7 Caracteristicile refelei de capilare sintetice: (a) conceptul modelului, (b)
rezultatul implementarii fizice, (c) rereaua capilarelor cu diametrul de 10 um, (d)
rereaua capilarelor cu diametru de 6 pm.

4.1.2 Rezultate experimentale

Rezultatele experimentului sunt prezentate sub forma comportamentului deformarii,
caracterizate prin lungimea finala si suprafata laterala corespunzatoare in raport cu viteza
de deplasare a RBC. Cu toate acestea, datorita cheagurilor de eritrocite rezultate din efectul
de adeziune la peretele materialului PDSM, unele microcanale au devenit disfunctionale
dezactivand astfel zonele ROI prezentate. Acest efect nedorit a crescut valoarea initiala a
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vitezei de baza, deoarece rata de curgere s-a redistribuit catre caile disponibile. Chiar daca
acest dezavantaj a scazut capabilitatea de urmarire a deplasarii eritrocitelor, experimentul
a fost repetat pe mai multe seturi de microcanale astfel incat s-au colectat suficiente date

pentru scopul de fata.

Tn Figura 4.9 (a), primul parametru semnificativ, lungimea medie a RBC, este
reprezentata in functie de vitezele de curgere masurate. Se observa intr-un prim caz ca
elongatia celulara se conformeaza unei dependente logaritmice precum este evidentiata de

functia de interpolare aferenta.
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a) b)
Figura 4.9 Functia rezultata a deformarii eritrocitelor: (a) deformarea lungimii, (b)
deformarea ariei laterale.

4.2 Modelul optic PPG

Tehnica fotopletismografiei (PPG) este o tehnologie optoelectronica veche de aproximativ
un secol, mentionatd pentru prima data de catre omul de stiinta german M. R. Bonsmann
in anul 1934 sub denumirea de ,,metoda fotocelulei” [63], initial proiectata pentru studii Tn
domeniul farmacologiei. Aceastd metoda are la bazd o sursa de lumina incoerentd pentru
iluminarea tesutului uman si o fotodioda pe post de detector optic al fluxului luminos de
dupa interactiunea cu acesta. Cercetatorul Alrick B. Hertzman a preluat aceasta tehnica
neinvaziva pentru investigatii in domeniul fiziologiei umane, cu precddere in studiul
comportamentului vascular periferic [64, 65]. Senzorul PPG poate fi configurat in doua
moduri, in functie de planul de amplasare a celor doua elemente optoelectronice in raport
cu tesutul uman, precum este ilustrat in Figura 4.1 a):
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Figura 4.1 Arhitecturi ale tehnicii PPG: (a) modul reflectiv, (b) modul transmisiv, c)
schema electrica uzuald pentru procesarea semnalului optoelectronic.

4.2.1 Functia de transfer

Pentru a dezvolta un modelul matematic al tehnicii PPG se vor utiliza rezultatele anterioare

ale experimentului practic dar se va face apel si la ramura radiometriei din domeniul fizicii
aplicate [91, 92].

Relatia matematica rezultata ce defineste corespondenta ntre partea mecanica
(deformare) si cea opticd (absorbtie si reflexie) este, de fapt, o functie de transfer, asa se
ilustreaza in Figura 4.11 (a). Numarul de eritrocite, reprezentat de obicei prin activitatea
vasomotorie, va defini panta functiei de transfer. Pentru a pune in evidentd contributia
acestui parametru in vederea morfologiei semnalului PPG s-au presupus doua cazuri prin
aplicarea unui stimul mecanic (reprezentat printr-o forma de unda de culoare neagra):

e In cazul vasoconstrictiei (reprezentat de functia de culoare albastra),
semnalul optic inregistrat va avea o amplitudine redusd fatd de stimulul
incipient. Acest scenariu al activitdtii vasomotorii are un efect de atenuare
al semnalului Tnregistrat. Studii relevante in domeniul interpretarii
semnalului [98, 99] au raportat amplitudini PPG foarte reduse ce duc la
ingreunarea unei detectii corecte a ciclului cardiac.
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e In cazul vasodilatatiei (reprezentat de functia de culoare rosie), semnalul
optic inregistrat va avea o amplitudine elevatd fata de stimulul incipient.
Acest scenariu al activitatii vasomotorii are un efect de amplificare al

semnalului Tnregistrat.

Vasoconstrictie
Fara activitate vasomotorie
Vasodilatatie

Cresterea
gradului de
absorbtie

Vrec = VMmN

"‘NX]II(URBC > 0)

VrBc = Vmax

VRrBC (um/s)

[ Absorbtia tesuturilor
biologice.
Simpla prezenta a
eritrocitelor fara
deplasare.

Prezenta eritrocitelor
cu deplasare.

(b)

v

Timp|[s]

Figura 4.11 Conversia intre deformarea eritrocitelor si semnalul PPG rezultat: a)
functia matematica de transfer, b) interpretarea semnalului PPG n timp.

4.2.2 Desincronizarea semnalului PPG

Modelul optic prezentat anterior caracterizeaza comportamental evenimentele fizice dintr-
un singur capilar. In realitate, tehnica optici de fatd provine dintr-un efect de fractal precum

urmeaza:
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e Fiecare globula rosie este o sursd principald de semnal PPG asociat intrucét
gradul deformatiei este individual.

e Fiecare capilar va avea asociat la randul sau un semnal PPG global, rezultat
din semnalele individuale dar suprapuse ale RBC ce il tranziteaza.

e Fiecare regiune a sistemului periferic va avea asociat la randul sdu un
semnal PPG global, rezultat din semnalele individuale dar suprapuse
capilarelor sub analiza.

4.2.3 Surse de zgomot in semnalul PPG

Tntr-un caz ideal In care circulatia periferica, prin reteaua de capilare, este stabili si
nealterata, semnalul PPG rezultat va fi stabil de asemenea, conform ecuatiei propuse a
modelului. Precum s-a discutat anterior, in realitate, comportamentul biologic este mai
complex fiind dat Tntr-o prima instanta de catre buclele de feedback.

Analizand circulatia intr-un capilar, un efect ce are loc pe durata unui ciclu cardiac
si influenteaza caracteristica ecuatiei propuse este dat de fluctuatia numarului de eritrocite
per volumul analizat. Astfel, variatia vitezei de curgere nu numai ca va elonga forma
initiald a celulelor dar si va crea efecte de rarefiere si de aglomerare. Tnaintea fazei sistolice,
n starea vitezei bazale, eritrocitele vor compune o densitate de referinta per volumul de
analiza. In timpul momentului de maxima presiune, in starea vitezei maxime, fluxul crescut
va induce un efect de aglomerare, deci densitatea per volumul de analiza va creste in raport
cu valoarea de referinta.

4.3 Similitudinea intre semnalul ART si PPG

Dezvoltarea modelului mecanic al circulatiei sanguine cat si al modelului optic a
fotopletismografiei, scot in evidenta posibilele aplicatii medicale in contextul prelucrarii
digitale. Tntrucat tehnica PPG are avantajul de a fi Tncorporata in dispozitivele portabile
precum ceasuri sau bratari inteligente, poate mosteni masuratori din domeniul
cardiovascular prezentat in lucrarea de fatd ce se executa cu dispozitivele traditionale.
Precum s-a aratat anterior, parametrul cauzal si comun pentru presiunea arteriala si cel
fotopletismografic este debitul sanguin.
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Capitolul 5

Aplicatii medicale pe baza tehnicii
PPG

Investigatiile derulate in lucrarea de fata asupra circulatiei periferice, prin definirea unui
model mecanic si unul optic aferent, creeaza baza dezvoltarii de aplicatiile medicale n
scopul monitorizarii hemodinamice. Precum s-a analizat in capitolele precedente, viteza
circulatiei sangvine concomitent cu comportamentul impedantei dinamice sunt factorii
cauzali ce duc la aparitia semnalului ART dar si a celui PPG. Astfel, intre cele doua tipuri
de semnale ce se masoara cu tehnici electronice, exista exclusiv o relatie de corelatie si nu
una de cauzalitate. Insi aceasti afirmatie nu invalideaza tehnica PPG in a extrage informatii
cardiovasculare, precum s-a sustinut cu studiul de similitudine.

Figura 5.1 Captura ecografie tip TDI cu evidentierea timpului de ejectie ventriculara
(delimitare cu liniile de culoare rosie).

5.1.1 Definirea limitelor LVET

Conform diagramei cardiovasculare si a celor prezentate anterior, componenta TDW
caracterizeaza activitatea de Tnchidere a valvelor semilunare. Ca efect, fenomenul de WH
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negativ va induce o disturbanta a vitezei de curgere ce se va reflecta si asupra presiunii
arteriale.

Tntrucat pe baza semnalelor ART si PPG, componenta TDW caracterizeaza efectul
WH negativ dar nu si momentul exact al inchiderii valvelor semilunare, toate cele 3 puncte
definite vor fi analizate. Aditional, se va considera si primul punct asociat componentei
dicrotice (NOTCH) deoarece in studii relevante se raporteaza ca de fapt acest parametru
coincide cu timpul LVET [107, 108, A4]. In contextul lucrarii de fata, pe baza modelelor
definite, aceasta informatie este invalida de aceea se va analiza comparativ cu parametrii
TDW.

5.1.2 Rezultatele determinarii LVET

Rezultatele final unificate sunt prezentate vizual prin diagrame de dispersie, precum
sunt ilustrate in Figura 5.5, si de asemenea sustinute de valori numerice, descrise in Tabelul
5.1 si 5.2. Pentru o mai buna interpretare a rezultatelor, digrama de dispersie prezinta si
valorile 1 sigma (valorile ce alcatuiesc o pondere de 68% din totalul populatiei) pe ferestre
nesuprapuse de durata a 20 ms. Astfel, sunt definite 8 regiuni in intervalul de analiza 200
ms - 360 ms. Ambele seturi de date sunt sustinute si de catre coeficientul de corelatie de
tip Pearson, evidentiat cu culoarea asociata.

Pentru semnalul ART, trendul punctelor de referinta selectate este similar cu
rezultatul intermediar al cazurilor individuale. Componenta de semnal, TDW_PK,
subestimeaza LVET real, asa cum arata valorile SD izolate. Deci, contrar asteptarilor
definite anterior, indicd neincheierea fazei de inchidere a valvelor semilunare. Pe de lata
parte, ultima componenta, TDW_LV, formeaza un rezultat supraestimat, ceea ce inseamna
ca faza inchiderii s-a incheiat deja. Prin urmare, in cazul semnalului ART, se indica
momentul real de inchidere a valvelor semilunare ca avand loc intre punctele TDW_PK si
TDW_LV. Prin evaluarea parametrului TDW_COMP, punctele de date obtinute au o
regiune largd de suprapunere peste linia de identitate a LVET-ului. Deci, prin introducerea
acestui parametru compus se obtine o aproximare mai buna a momentului exact de
inchidere a valvelor. Aceasta afirmatie este sustinutd de catre coeficient de corelatie
Pearson ce atinge valoarea maxima de 0,58 raportat la performanta celorlalte componente.
Tn cazul valorilor izolate cu metod 1 sigma, parametrul TDW_COMP a obtinut un factor
R de 0,70.

Pentru semnalul PPG, consistenta componentelor TDW urmeaza un trend identic
cain cazul celui ART. De aceasta data, prima componenta, TDW_FV, subestimeaza durata
reala de timp LVET, iar TDW_PK are efectul opus de supraestimare. Acest rezultat este
dat de catre efectul intarzierii prin sistemul arterial, deci disturbanta detectata in semnalul
optic se va manifesta mult mai tarziu decat cea manifestatd in apropierea inimii. Din nou,
parametrul compus TDW_COMP, calculat ca media de timp a celor doua puncte anterior
mentionate, obtine performanta maxima, cu un coeficient R de 0,53 si 0,70 in cazul
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valorilor 1 sigma. Aceste rezultate sugereaza fezabilitatea metodei PPG pentru determinari
hemodinamice ce sunt caracterizate in domeniul timp. Performanta mai ridicata a estimarii
pe baza semnalului ART este una predictiva in contextul celor discutate, intrucat semnalul
provine zona centrala a retelei arteriale. Deci, pentru evaluarea LVET cu ajutorul PPG este
necesard o atentie sporitd in timpul etapei de procesare a semnalului pentru a Imbunatati

acuratetea.
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Figura 5.5 Rezultatele componentelor TDW in populatie in raport cu durata LVET:
TDW_PK in (a) ART si (b) PPG, TDW_COMP in (c) ART si (d) PPG, TDW_CV in (e)
ART si (f) PPG.
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5.2 Aplicatia 2: Detectia binara a starii hipertensive

Un alt parametru hemodinamic in evaluarea starii de sanatate este reprezentat de catre
presiunea arteriala. Precum s-a analizat in sectiunile precedente, aceasta marime fizica este
rezultatul interactiunii dintre deplasarea masei sangvine prin sistemul arterial si impedanta
asociatd cu 0 caracteristica dinamica. Presiunea arteriala este monitorizata intr-o prima
instanta 1n spatiul clinic, in special pe durata interventiilor chirurgicale, fiind deci vitala in
managementul pacientului [109, 110]. Tn afara acestui spatiu clinic, reprezinta de asemenea
un marker important pentru preventia, detectia si evolutia hipertensiunii, o disfunctie
cardiovasculara caracterizata prin valori elevate ale acestui parametru.

Hipotrofic Eutrofic Hipertrofic

Remodelare
' Exterioari

Tesut muscular
neted

Normal Adventina

Remodelare
Interioara

Sectiunea transversala

Figura 5.6 Tipuri de remodelari vasculare.

Diametrul lumenului

Endoteliu

Din punct de vedere hemodinamic, remodelarea vasculara reprezintd o schimbare
in timp a impedantei arteriale bazale. Ca efect, functia asociata va avea o evolutie diferitd
fata de cazul propriei retele arteriale, initial nemodelata. In conditiile claselor prezentate,
remodelarea hipertrofica reprezintd o crestere cantitativd a impedantei arteriale dinamice.
Astfel, debitul sangvin ce tranziteaza sistemul alterat va conduce la o presiune arteriala
crescuta. In cazul scenariului mecanismului deficitar al angiogenezei, densitatea redusa a
capilarelor este echivalenta din punct de vedere electric cu scaderea numarului de rezistente
in configuratie paralela. Ca efect, sursa de pompare (inima) va vedea o impedanta de lucru
crescuta data de sistemul arterial. Altfel spus, reducerea spatiului disponibil (volumul
global al retelei) necesar evolutiei debitului, se va reflecta printr-un stres aditional exercitat
asupra peretilor vaselor de sénge. Din nou, interactiunea dintre volumul sangvin si
impedanta totala a sistemului circulator va duce la o presiune arteriala elevata.
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5.2.1 Cuantificarea detectiei starii hemodinamice

Pentru a obtine un spectru larg informational cu privire la caracteristica morfologica a
semnalului PPG, s-au evaluat diferite baze de date.Metoda de abordare pentru a dezvolta
aplicatia doritd s-a bazat pe urmatorii pasi:

Definirea de clase de semnal prin metoda gruparii in functie de observatiile
datelor electronice.

Pre-evaluarea claselor definite in populatie in scopul unei posibile
diferentieri informationale.
Evaluarea claselor in individ concomitent cu investigatiile premergétoare
folosind tehnici de Machine Learning.
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Figura 5.8 Clasele morfologice definite pe baza componentelor de semnal: a) clasa A,

b) clasa N, c) clasa C, d) clasa NC.
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5.2.2 Rezultatele detectiei hemodinamice binare

Evaluarea starii hemodinamice exclusiv pe procesarea semnalului PPG este necesara
a f1 una relativa 1n cadrul caracteristicilor de semnal analizate. Aceasta abordare este

indicatd de natura semnalului optic concomitent cu corelatia acestuia cu informatia

hemodinamicd Insa de naturd mecanicd. Deci, evaluarile strict absolute in contextul de fata
reprezintd o tehnica eronatd in vederea evaluarii comportamentului cardiovascular.

Tabelul 5.7 Performantele arhitecturilor ML in cazul combinatiilor de clase

Recuperare  Specificitate  Acuratete Precizie Scor

Parametru Model [%] (%] [%] (%] F1 AUC

A, DtS Ensemble 61 59 62 54 0.58 0.61
Gaussian

NC, DtS SVM 57 62 60 72 0.63 0.58
Gaussian

C, DtS SUM 60 59 58 56 0.58 0.63
Weighted

AN KNN 56 66 59 81 0.66 0.60
Gaussian

A, N, DtS SUM 61 60 60 58 0.60 0.61

A, NC, DtS Ensemble 59 59 61 58 0.59 0.60

Naive
A, N, NC Bayes 56 59 58 65 0.60 0.60
ARG Ensemble 61 61 63 50 060 062
A, N, NC,
C. DtS Ensemble 61 61 62 60 0.61 0.60

Pentru aplicatia de fata, s-au definit independent 4 clase morfologice rezultate in

urma investigatiei in rdndul populatiei dar si In urma analizei mecanice cu privire la
comportamentul hemodinamic. Aceastd tehnicd reprezintd un punct de pornire pentru

detectia episoadelor hipertensive ce duc la predispozitii disfunctionale ale sistemului

arterial.
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Capitolul 6

Concluzii

Lucrarea de fatd a prezentat confluenta intre domeniul tehnologiei informatiei, cu cel al
fiziologiei umane si a fizicii aplicate in acest sens. Astfel, s-a abordat o tendinta de
actualitate si in continuu progres, cea a tehnologiilor electronice neinvazive in scopul
monitorizarii a starii de sanatate. Aceasta directie este reprezentata preponderent de catre
dispozitivele portabile inteligente precum: ceasuri, bratari, inele si plasturi. Pentru a
dezvolta algoritmi de procesare a informatiei ce converg in aplicatii medicale noi sunt
necesare investigatii si analize interdisciplinare. Cea mai reprezentativa si de actualitate
tehnologie optoelectronica Tn acest context este fotopletismografia (PPG).

Maturitatea in continud crestere a acestei tehnologii neinvazive lasa loc cercetarii
si dezvoltarii de noi tehnici de procesare a semnalului incluzand algoritmi noi in scopul
factorului decizional. In plus, evolutia in domeniul senzorilor si al dispozitivelor de
comunicare a datelor deschide calea cadtre monitorizarea continud si non-invaziva a
pacientilor in timp real. Integrarea acestor tehnologii in sistemele de sandtate poate
contribui semnificativ la imbunatatirea managementului bolilor cronice, reducerea
costurilor si cresterea accesului la ingrijiri de calitate. Totusi, cu toate avantajele pe care le
aduc, tehnologiile neinvazive de monitorizare ridicd si anumite provocari, precum
asigurarea confidentialitdtii datelor, validarea clinica si integrarea lor In practica medicald
curenta.

In concluzie aceasti tezd prezinti abordari originale in domeniul procesarii si
interpretarii ale semnalelor biomedicale in format digital. Investigatiile desfasurate au adus
un grad de noutate cu privire la intelegea corelatiei dintre comportamentul cardiovascular
si morfologia formelor de undd inregistrare. De asemenea, cu ajutorul modelelor
matematice propuse s-au definit posibile aplicatii medicale rezultate ale tehnicii PPG, cu
un grad ridicat de confidenta.

6.1 Rezultate obtinute

Interpretarea semnalelor digitale in vederea testarii tehnicilor neinvazive de
masurd, n scopul extragerii si interpretarii de informatii cardiovasculare, s-a evaluat
etapizat. Prin acest tip de abordare s-a prezentat originea semnalelor asociate sistemului
arterial si implicatiile acestora In vederea unei procesari digitale.
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Tn al doilea capitol al tezei, punctul incipient investigatiei a fost reprezentat de
interpretarea semnalului electric al presiunii arteriale (ART). Informatia mecanica ce este
translatata digital sub forma de semnal electric, prezinta o morfologie unica rezultata din
procesul circulatiei sangvine in cadrul sistemului arterial. Parametri fizici reprezentativi
acestui proces biologic, debitul sangvin, presiunea si impedanta arteriala, moduleaza forma
semnalului inregistrat. Astfel, un sistem circulator caracterizat de o impedanta crescuta va
crea un semnal cardiovascular nu doar cu o amplitudine elevata, dar si cu gradienti rapizi.
Analizand dependenta dintre procesele cardiovasculare si informatia digitald achizitionata,
atat pe cale individuala cat si din constatarile mentionate in literatura, s-a definit un model
matematic in scopul predictiei.

Un rezultat important derivat din acest model este dat de comportamentul dinamic
al impedantei arteriale. O prima caracteristica a naturii nelineare este data de prezenta unui
punct de functionare optim (procesul circulator) astfel incat transportul sangvin sa se
desfasoare cu un grad de maxima eficienta. Acest comportament nelinear promoveaza
recuperarea rapida a procesului circulator in cazul unei deficiente hemodinamice. In plus,
are si rolul de a limita o posibila evolutie nefavorabila ce ar duce la disfunctii critice ale
sistemului arterial. Prin urmare, abstractizarea functionarii a sistemului circulator cu
analogia legii lui Ohm este fundamental gresita, neglijand aspecte importante ale acestuia.
Parametrul cauzal al procesului de circulatie sangvina este reprezentat de catre viteza de
curgere. Tn urma interactiunii cu impedanta de tip dinamic a sistemului va rezultasi aparitia
presiunii arteriale. Tn acest context, cel din urma parametru nu va avea aceeasi directie de
evolutie n raport cu cel cauzal.

Tn al treilea capitol, componentele semnalului electric derivate din comportamentul
mecanic, TDW si DCW, apar in urma efectului Water Hammer, un fenomen superficial
tratat in literaturd in contextul sistemelor biologice elastice. Intelegerea variabilitatii
morfologiei de semnal Tn acest context, contribuie la dezvoltarea de noi algoritmi de
detectie si de decizie n scopul evaludrii starii hemodinamice ale pacientului. Influentele
externe precum procesul respirator influenteaza local comportamentul sistemului arterial
si deci moduleazi forma semnalului inregistrat. Intelegerea clard a morfologiei rezultate
reprezintd 0 preconditie pentru procesarea semnalului PPG pentru o monitorizare
cardiovasculard neinvaziva in sinergie cu tehnologiile portabile.

Tn cel de-al patrulea capitol s-a investigat originea semnalului optoelectronic PPG
cu suportul unui experiment practic. Contrar modelelor actuale propuse in literatura,
semnalul este efectul dintre interactiunea luminii incidente cu deformarea mecanica a
globulelor rosii (eritrocite) strict in regimul micro circulatiei. Acest efect al deformarii se
reduce odatd cu fenomenul curgerii sangvine in vase cu diametrul mai mare decét
dimensiunea fizica a globulelor. Legea logaritmica care guverneaza acest mecanism
contine o saturatie a deformarii la viteze mai mari ale fluxului. Prin urmare, morfologia
semnalului optoelectronic este corelatd cu comportamentul hemodinamic prin intermediul
unei functii de transfer, definite in cadrul lucrarii de fata. Intrucat fiecare ciclu cardiac
moduleaza debitul sangvin diferit in concordantd cu buclele de feedback biologice,
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semnalul PPG va avea o0 natura cvasi-stationara. Altfel spus, pe parcursul unei inregistrari
electronice nu vor exista doua perioade cu morfologie identica, caracterizata din punct de
vedere numeric.

Tn ultimul capitol, intersectia dintre doud investigatii anterior mentionate a convers
Intr-un sens pragmatic, si anume dezvoltarea de aplicatii medicale. Procesand si evaluand
informatiile in format digital pe dimensiuni diferite de analiza, s-au prezentat doua
procedee de interpretare a semnalului PPG. Primul procedeu se bazeaza exclusiv pe
dimensiunea temporald, avand ca obiectiv determinarea timpului de ejectie ventriculara,
un parametru relevant in caracterizarea performantei cardiace. Utilizarea semnalului
optoelectronic in acest sens prezintad un grad ridicat de incredere chiar daca anumite limitari
tehnice sunt prezente. Acestea se pot diminua cu tehnici avansate de procesare de semnal,
insd neexistand un sistem valid de pasi de lucru in momentul de fata, metodele sunt alese
la liberul arbitru. Cea de-a doua aplicatie se bazeaza strict pe morfologia undei PPG, mai
exact pe caracterizarea cantitativd a componentelor, accentul fiind pe cea dicrotica.
Evaluand concomitent variatia acestui parametru in randul populatiei s-au definit 4 clase
morfologice. Acestea reprezintd datele de intrare pentru un algoritm cu arhitectura de
Machine Learning, pentru detectia episoadelor hipertensive. Rezultatele cu un grad de
incredere mediu sugereaza utilitatea semnalului PPG in scopul aplicatiei de fata, Insd o
rafinare a claselor definite cat si dezvoltarea unei baze de date cuprinzatoare sunt necesare
pentru cresterea acuratetei.

Pe baza articolelor publicate ce au prezentat un gradului mare de originalitate, si al
intelegerii fenomenelor la granita dintre interpretarea semnalelor digitale si al domeniului
cardiovascular am fost selectat ca revizor la reviste prestigioase (un numar de peste 15
revizii pe parcursul stagiului doctoral) [Anexa 2]. De asemenea, contributiile stiintifice
aduse de catre lucrarea de fata fac scopul cererii de brevet cu nr. A0O0063/Feb-2024 [Anexa
3].

Tn concluzie lucrarea a prezentat perspective noi de procesare a semnalelor electrice
asociate informatiei presiunii arteriale si a fotopletismografiei. Originea componentelor
primare de unda a fost definitd in acest sens contribuind la o intelegere mai clard a
proceselor hemodinamice. Rezultatele obtinute reprezinta fundamentul de baza pentru a
defini noi markeri cardiovasculari dar si noi tehnici de interpretare morfologica in vederea
unei monitorizari imbunadtatite a starii de sdndtate. Cu precadere, se pune accent pe
dezvoltarea tehnologiilor neinvazive, precum PPG, intrucat popularitatea acesteia a crescut
odata cu tendinta ascendenta a dispozitivelor portabile inteligente.
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6.2 Contributii originale

Pe parcursul cercetarii In scopul lucrarii de fata, au fost aduse contributii semnificative in
domeniul procesarii si interpretdrii a semnalelor electrice asociate monitorizarii fiziologiei
umane, cu precadere in domeniul hemodinamic si cardiovascular:

[CO-1] Dezvoltarea unui model mecanic functional ce coreleazd scenariile
cardiovasculare cu forma de semnal ART digital asociat.

[CO-2] Definirea parametrilor hemodinamici primari ce conduc la modularea
semnalului ART.

[CO-3] Definirea originii componentelor de semnal, DCW si TDW, ce se reflecta si in
morfologia semnalului ART.

[CO-4] Caracterizarea componentelor TDW si DCW in scopul interpretarii morfologiei
formei de unda.

[CO-5] Proiectarea si desfasurarea experimentului practic al presiunii arteriale externe
induse pentru analiza influentelor externe asupra morfologiei semnalului digital.
[CO-6] Definirea tehnicilor de izolare informationalda a datelor digitale pentru
diminuarea erorilor sistematice.

[CO-7] Derularea experimentului practic, studiul deformabilitatii eritrocitelor, n
vederea intelegerii originii semnalului PPG.

[CO-8] Dezvoltarea unui model mecanic functional al originii semnalului
optoelectronic PPG.

[CO-9] Caracterizarea formei de semnal PPG, rezultati in urma scenariilor
cardiovasculare cuprinzand si intelegerea morfologiei specifice.

[CO-10] Definirea unei functii de transfer intre natura mecanica a circulatiei sangvine
si cea optoelectronica a semnalului asociat.

[CO-11] Caracterizarea limitarilor tehnice ce contribuie la aparitia erorilor sistematice
in urma procesarii semnalului PPG.

[CO-12] Derularea testului de fezabilitate dintre semnalul ART si PPG in scopul
extragerii informatiei cardiovasculare pe cai optoelectronice.

[CO-13] Definirea claselor morfologice de semnal si analiza prevalentei a acestora n
populatie.

[CO-14] Proiectarea de algoritmi software, cu statut de proprietate intelectuala (IP), in
vederea extragerii punctelor fiduciale ale semnalelor electrice ART si PPG.

[CO-15] Proiectarea de algoritmi software, cu statut de proprietate intelectuala (IP), in
vederea determinarii timpului de ejectie ventriculara (LVET).

[CO-16] Proiectarea unei arhitecturi de tip Machine Learning pe baza semnalului PPG,
cu statut de proprietate intelectuald (IP), in vederea factorului decizional asupra starii
hipertensive.

[CO-17] Depunerea cererii de brevet cu nr. A00063/Feb-2024 [Anexa 3] in urma
cunostiintelor dobandite asupra domeniului optoelectronic al procesarii si interpretarii
semnalului PPG.

28



6.3 Lista lucrarilor originale

6.3.1 Articole stiintifice indexate in Jurnale Stiintifice Internationale

[Al] Red Blood Cells' Area Deformation as the Origin of the Photoplethysmography
Signal,

Evdochim, L (Evdochim, Lucian); Chiriac, E (Chiriac, Eugen) ; Avram, M (Avram,
Marioara) ; Dobrescu, L (Dobrescu, Lidia) ; Dobrescu, D (Dobrescu, Dragos) ; Stanciu,
S (Stanciu, Silviu) ; Halichidis, S (Halichidis, Stela). Dec 2023 , SENSORS . Volume23
Issue23, eISSN.1424-8220, IDS Number AI9A8, DOI 10.3390/s23239515,
WOS:001117942900001, Five Year Impact factor 4.1 , Category Quartile Q2.

[A2] Left WVentricular Ejection Time Estimation from Blood Pressure and
Photoplethysmography Signals Based on Tidal Wave,

Evdochim, L; L. Dobrescu; D.Dobrescu’ S.Stanciu; S. Halichidis, Oct 2023 | APPLIED
SCIENCES-BASEL, Volume 13, Issue 19, elSSN 2076-341, IDS Number U2TQ 9, DOI
10.3390/app131911025, WOS:001083382900001, Five Year Impact factor 2.9,
Category Quartile Q2.

[A3] Hypertension Detection Based on Photoplethysmography Signal Morphology and
Machine Learning Techniques,

Evdochim Lucian, Dragos Dobrescu, Stela Halichidis, Lidia Dobrescu, Silviu Stanciu,
APPLIED SCIENCES-BASEL, Volume 13, Issue 16, eISSN2076-3417, IDS Number
4B9ZE9, DOI 10.3390/app12168380, WOS: 000846124700001, Five Year Impact
factor 2.9, Category Quartile Q2.

[A4] Roadmap of Photoplethysmography Technology in Advanced Cardiovascular
Assessment,

Lucian Evdochim, Adrian Florescu, Lidia Dobrescu, Romanian Journal of Military
Medicine, Volume 127, Issue2, Published Feb 2024, ISSN 1222-5126, eISSN 2501-
2312, https://doi.org/10.55453/rjmm.2024.127.5.10, in curs de indexare, Five Year
Impact factor 0.3

[A5] OSIM: A00063/Feb2024, Senzor neinvaziv pentru estimarea vitezei de curgere
sangvind in microcirculatie,
Lucian Evdochim
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6.3.2 Articole stiintifice indexate in baza Clarivate-Web of Science

[B1] Reflection Coefficient in Pressure Pulse of Human Blood Flow,

L. Evdochim; Aleksei E. Zhdanov; Vasilii 1. Borisov; D. Dobrescu. 2020 13th
International Conference on Communications (COMM). Year: 2020 | Conference Paper |
Publisher: IEEE, ISBN 978-1-7281-5611-8, IDS Number BQ6NO, DOI
10.1109/comm48946.2020.9142027, WOS:000612723900011.

[B2] Blood Mixers for Transfusion Therapy: Blood Flow Estimation Based on PPG
Technique,

L. Evdochim; Aleksei E. Zhdanov; Vasilii 1. Borisov; D. Dobrescu; Leonid G.
Dorosinsky. 2020 13th International Conference on Communications (COMM). Year:
2020 | Conference Paper | Publisher: IEEE, ISBN978-1-7281-5386-5, IDS Number
BQ6NT, DOI 10.1109/comm48946.2020.9142037, WOS:000612835700069.

[B3] Blood Mixers for Transfusion Therapy: Method of Blood Flow Velocity
Determination Based on Photoplethysmogram,

Lucian Evdochim; Aleksei E. Zhdanov; Vasilii 1. Borisov;Leonid G. Dorosinsky. 2020
Ural Symposium on Biomedical Engineering, Radioelectronics and Information
Technology (USBEREIT). Year: 2020 | Conference Paper | Publisher: IEEE, ISBN978-1-
7281-5386-5,IDS Number, BQ6NT, DOI 10.1109/memea49120.2020.9137214,
WOS:0006128357000609.

[B4] OculusGraphy: Ocular Examination for Toxicity Evaluation Based on Biomedical
Signals,

Zhdanov, AE; Evdochim, L; (...); Dorosinskiy, LG, 8th International Conference on E-
Health and Bioengineering (EHB), 2020 INTERNATIONAL CONFERENCE ON E-
HEALTH AND BIOENGINEERING (EHB), ISBN 978-1-7281-8803-4, ISSN 2575-
5137, elSSN 2575-5145, IDS Number BR3FU, WOS:000646194100158.

[B5] Advanced Electro-Optical Analysis of Photoplethysmogram Signal,

L. Evdochim; D. Dobrescu; L. Dobrescu. 2019 IEEE 31st International Conference on
Microelectronics (MIEL), ISBN 978-1-7281-3419-2, ISSN 2159-1660, IDS Number
BP8HA, DOI 10.1109/miel.2019.8889633, WOS:000565455600057.

[B6] Transmural Pressure Evaluation from Blood VVolume Optical Analysis.

Lucian Evdochim; Dragos Dobrescu; Lidia Dobrescu; Stela Halichidis. 2019 E-Health and
Bioengineering Conference (EHB). Year: 2019 | Conference Paper | Publisher: IEEE.,
ISBN 978-1-7281-2603-6, ISSN 2575-5137, elSSN 2575-5145, IDS Number BP5YO,
DOI 10.1109/ehb47216.2019.8969929, WOS:000558648300061.
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6.3.3 Articole stiintifice indexate Tn alte baze de date BDI

[C1] Dicrotic Notch Detection in Various Photoplethysmography Signals Morphologies,

Lucian Evdochim; Dragos Dobrescu; Lidia Dobrescu; Alexandru Florin Savulescu; Stela
Halichidis. 2022 E-Health and Bioengineering Conference (EHB). Year: 2022 |
Conference Paper | Publisher: IEEE, ISBN 978-166548557-9, DOl
10.1109/EHB55594.2022.9991651, indexata SCOPUS.

[C2] Blood Pressure and Photoplethysmography Waveform Classification by Signal’s
Morphology,

Lucian Evdochim; Aleksei E. Zhdanov; Lidia Dobrescu; Dragos Dobrescu;

Anton Yu. Dolganov. 2022 Ural-Siberian Conference on Biomedical Engineering,
Radioelectronics and Information Technology (USBEREIT). Year: 2022 | Conference
Paper | Publisher: IEEE, ISBN 978-166548557-9, DOI
10.1109/EHB55594.2022.9991651, indexata SCOPUS.

[C3] Blood Pressure and Photoplethysmography Signal Pairs Characterization by Dicrotic
Notch,

Lucian Evdochim; Aleksei E. Zhdanov; Lidia Dobrescu; Dragos Dobrescu; Anton Yu.
Dolganov. 2022 IEEE 23rd International Conference of Young Professionals in Electron
Devices and Materials (EDM). Year: 2022 | Conference Paper | Publisher: IEEE,

ISSN 23254173, ISBN 978-166549804-3, DOI 10.1109/EDM55285.2022.9855034
indexata SCOPUS.

[C4] Photoplethysmography Signal Behavior in Relation with External Stimuli:
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6.3.4 Alte participari la manifestari stiintifice
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[D2] 6th International School on Imaging with Medical Applications (SSIMA),
September 5th-9th 2022, Oradea, Romania.

6.4 Perspective de dezvoltare ulterioara

Domeniul prelucrarii si interpretarii semnalelor biomedicale digitale este unul
dinamic care introduce permanent noi algoritmi de procesare. De asemenea extragerea
informatiilor despre starea de sanatate si conversia lor in format digital conduce la
dezvoltarea de noi senzori si arhitecturi de calcul.

Interpretarea semnalului electric al presiunii arteriale trebuie investigata si in alte
scenarii reale in afara celor operatorii cuprinse in bazele de date folosite. Aici se numara
monitorizarea pre si post operatorie unde pacientul nu se afla sub influenta medicatiei
vasoactive. De asemenea, este necesara dezvoltarea unui Sistem de detectie al
componentelor de semnal, TDW si DCW, agreat intr-o prima fazd de jucatorii importanti
in domeniul dat. Aici se incadreaza si un factor de decizie cu privire la evaluarea starii
hemodinamicii intrucat componenta TDW nu este mereu prezenta in forma de semnal, fiind
nedetectabila.

Investigatiile conduse in capitolul 3 cu privire la tehnica PPG reprezinta un punct
de plecare pentru imbunatdtirea tehnologiei. O posibild directie este data de reproiectarea
senzorului optoelectronic astfel Tncét sensibilitatea detectiei deformarii eritrocitelor prin
interactiunii luminii sa fie imbunatatitd. De asemenea este nevoie de dezvoltarea unor
algoritmi complecsi ce pot detecta miscarile senzorului astfel incat sa inldture artefactele
de semnal fata de informatia utila.

Limitarile tehnice ce apar in cadrul aplicatiilor medicale trebuie minimizate pentru
o acuratete de decizionala crescutd. Un punct de plecare este reprezentat de evaluarea
simultand a componentelor de semnal pentru a detecta starile hemodinamice si deci a aplica
tehnici de compensare a parametrilor inregistrati.
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