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ABSTRAKT

Teoreticka cast diplomové prace Se vénuje vysvétleni d&jt, ke kterym dochazi pti stimulaci tkani
elektrickym proudem. K popisu jevil na molekularni a bunécné urovni je vyuzito vyznamné analogie
s elektrickymi obvody. Modely membrany a bunky jsou nezbytné pro porozuméni chovani
komplexngjSich utvard, jakymi jsou tkan¢é a organy. Znacna pozornost je pak vénovana objasnéni
podminek elektrického drazdeni, pii nichz se dostavi odpovéd’ stimulované oblasti. Dale je rozebrana
problematika kumulativniho u¢inku podprahové stimulace. Jsou nastinény mechanismy obvyklych
1é¢ebnych tcinku elektroterapeutickych metod. ReserSe poskytuje podklady pro praktickou ¢ast prace
— navrh mikrostimulatoru. Zkousky elektromagnetické kompatibility a elektrické bezpecnosti,
provedené Institutem pro testovani a certifikaci, a. s., oveéfuji vlastnosti zkouseného zafizeni a dodrzeni
vSech pozadavkti norem na konstruované zatizeni. Mechanismus ptsobeni mikrostimulace na zivy
organismus je zkouman experimentalné na konich ve spolupraci s Veterinarni a farmaceutickou
univerzitou. K objektivnimu posouzeni 1é¢ebného ucinku mikrostimulace je poprvé vyuzito méfeni S
termodynamickymi sondami. Pomoci miniaturnich sond, umisténych na ptfednich koncetinach koné,
jsou snimany zmény tepelné aktivity, pficemz pouze jedna koncetina je v bezprostiedni blizkosti
sondy stimulovéna, zatimco druhd je oznafena jako referencni. Srovnani a statistické vyhodnoceni
namétenych signal by mohlo poskytnout detailnéjsi pohled na tepelné zmény uvnitf stimulované
oblasti, které vyznamné souvisi s prokrvenim konéetiny, a tim i S podporou redukce otoku. Pribéh
experimentu, ktery se zabyva vlivem mikrostimulace na otoky koncetin koni, zptisobenych leh¢imi
urazy (tendinitidy, distorze aj.), je dokumentovan formou fotografii, popt. videozaznamul, na zakladé¢
nichz by bylo mozné posoudit prospésnost stimulace v dané aplikaci.

ABSTRACT

The theoretical part of the thesis deals with the explanation of the actions that occur during the
stimulation of tissues with the electric current. A significant analogy with electrical circuits is used to
describe the phenomena at the molecular and cellular level. The models of membrane and cell are
necessary for understanding the behaviour of more complex structures, such as tissues and organs. A
considerable attention is paid to the conditions of electrical stimulation which bring about response in
the stimulated area. Next, the cumulative effect of the subthreshold stimulation is analysed. The
mechanisms of common treatment effects of the electrotherapeutic methods are outlined. The research
results in the practical part of the thesis — the design for a microstimulator. Properties of the
microstimulator and compliance with standard requirements are verified by testing the electromagnetic
compatibility and electrical safety, conducted by the Institute for testing and certification, JSC. The
effects of microstimulation on living organisms are experimentally investigated on horses, in
collaboration with the Veterinary and Pharmaceutical University. For the first time, thermodynamic
sensors are used for the objective assessment of the microstimulation therapeutic effect. These
miniature sensors are placed on the horse’s front legs and monitor the changes in thermal activity
while only one limb is really stimulated and the other is just considered as a reference. Comparison
and statistical evaluation of the measured signals could provide a more detailed view of the thermal
changes within the stimulated area, which is significantly related to blood circulation in limbs, and
with the support of the reduction of edema. The course of the experiment which deals with the effect
of microstimulation on edema of the horse’s legs caused by minor injuries (tendinitis, sprains, etc.), is
documented in photographs or videos that are significant for possible evaluation of the effectiveness of
the stimulation in this application.
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RC modely bunky, mikroproudova a vysokonapétova pulzni terapie, podprahova stimulace, mikrosekundové a
nanosekundové impulsy, terapie salvami impulsii, cytotoxicita elektrostimulace, norma CSN EN 60601-1,
termodynamicka senzorika, algoritmus Longest Common Subsequences, prokrveni a otoky konéetin koni.
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1 Uvod do elektroterapie

1.1 Vyuziti elektroterapie

Postaveni elektroterapie a elektrostimulace je v porovnani s ostatnimi metodami fyzikalni
terapie zcela vyjimecné. Jejich pouziti totiz zdaleka nekonéi napt. jen rehabilitaci, nybrz ma obrovsky
vyznam pro diagnostiku, 1é¢bu a Vv neposledni fadé vyzkum. Elektrostimulace nasla uplatnéni ve
vétsiné oboru klasické mediciny. Velky vyvoj a pokrok zaznamenala v oblasti Iécby snad vsech
organi a tkani, pocinaje kardiostimulaci a defibrilaci pfes stimulaci nervi a svali, mocového méchyfte,
zalude¢niho a stfevniho traktu az po neuroprotézy. Timto vSak moznosti vyuziti elektrického proudu
v medicing€ zdaleka nekonci, naopak se objevuji stale dalsi.

Bez pouziti elektrickych metod i ve vyzkumu a diagnostice bychom jen tézko pochopili
zakladni metabolické procesy vlastniho t€la, nebot’ elektrické a magnetické impulsy jsou télu naprosto
pfirozené. Podle reflexnich okruhti v neuromuskuldrnim a dalSich tstrojich vznika nepfetrzity proud
impulsd. Tento proud je vytvafen kruhy myotatickych® reflextl, reflexni &innosti mozetku spojené
S pfemistovanim a zrychlovdnim pohybu casti naSeho tela, dale Cinnosti vestibularniho aparatu,
reagujici na zmény rovnovahy a na rotaci, a polohovymi reakcemi [6]. Jak lze vidét, i kdyz je télo
velmi komplexni systém, vykazuje dokonalou uspotadanost a precizni komunikaci na v§ech trovnich.

Proto je mozné vyuzit k 16¢b& riiznych onemocnéni i napf. elektropunkturu?.

1.2 Cile diplomové prace
V souladu s oficialnim zadanim diplomové prace jsou stanoveny tyto cile:

1)  Popis mechanismi ptisobeni stimulace elektrickym proudem na vsech trovnich zivého
organismu.

2)  Rozbor 1é¢ebnych ucinkt vybranych elektroterapeutickych metod.
3)  Problematika skladani podprahovych impulza.

4)  Navrh bateriové napajeného mikrostimulatoru vyuZzivajiciho kumulativniho ucinku
podprahovych impulzi.

5)  Rozbor bezpe¢nostnich predpist, které musi navrzeny mikrostimulator spliovat jako
zdravotnicky pristroj.

6)  Experimentalni testovani u¢ink mikrostimulace na konich.

! Tykajici se citlivosti svalu na zménu napéti.
2 Aplikace elektrického proudu v jednom koznim bod& jehlovitou elektrodou, ¢imz napodobuje pichnuti jehlou
v klasické akupunktufe.
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2 Od elektrody k cilené tkani

2.1 Zakladni bunééné mechanismy

Bez elektiiny, jako zdroje energie pro chod nasSich spotfebiéli nejrtiznéjsiho druhu, si soucasny
svét viibec neumime piedstavit. Avsak Casto si neuvédomujeme, Ze mnohem dulezitéjsi roli sehrava ve
funkci naSeho vlastniho téla, vkazdém zivém organismu. Jakémukoliv metabolickému pochodu,
chemickeé reakci, ke kterym Vv naSem téle dochézi takika neptetrzité, predchazi bioelektricky jev.
bunka. Od okolniho prostfedi je oddélena membranou, ktera ma zasadni vliv na pteziti buiky.
Membrana tvofi ochranny obal bunky, zprosttedkovava komunikaci s vnéjSim prostfedim a zajistuje
dopravu zivin a jinych dilezitych latek dovnitt builky a zaroven odplaveni metaboliti ven, ¢imz
ptispiva k zachovani vnitini rovnovahy [1]. Vzhledem k elektrickym vlastnostem buiky a jejimu
chovani byly vytvofeny modely buiiky jako nahradni elektrické obvody, ve kterych lze aplikovat
pravidla a zakony elektrotechniky. UmozZiuji tak snaz$i porozuméni bioelektrickym dé&jim na této

nejjednodussi urovni.

2.2 Nahradni zapojeni bunky
Skute¢né prostiedi v nitrobunécném a mezibunééném prostoru buriky (viz Obrazek 1) mizeme

nahradit modelem elektrického obvodu, slozenym z RC ¢lent, jak uvadi Obrazek 2.

\ nuctesr 4
N mambrans -
. -

N

Obrizek 1: Zjednodusena struktura biologické buiiky [13] (snimek ziskany svételnym
mikroskopem)

Obrazek 2 znazornuje jednoduchy RC model buiiky s pouze jedinou vnitini strukturou, jadrem
(nucleus), které je stejné jako buiika obklopeno vlastni membranou. Index m oznacuje bunécnou
membranu a n jadernou membranu. Z nevodivé podstaty membrany vyplyva jeji dominantni kapacitni
vlastnost (C,,, C,). Naopak cytoplasma® a nukleoplasma® piedstavuji vodné roztoky malych i velkych
molekul, z elektrického hlediska jsou tedy velmi dobie vodivé, a proto jsou charakterizovany
vodivosti, resp. odporem R. Podle tohoto modelu miizeme na buiiku nahlizet jako na vodi¢ obklopeny
izola¢ni vrstvou a obsahujici podstruktury (organely) s podobnymi vlastnostmi. Kapacitni vlastnosti
cytoplasmy a nukleoplasmy jsou v modelu zanedbany, stejn¢ tak by mohla byt vynechana i mala
vodivost membran. Pouziti takového modelu ma vSak sva omezeni a existuji dvé situace, kdy jej
pouzit nelze. Jednak jde o aplikaci impulsii kratSich nez dielektricky relaxacni ¢as membrany a pak o
aplikaci impulst delSich v porovnani s dobou relaxace cytoplasmy, resp. nukleoplasmy.

¥ Zakladni hmota buiiky, uvnitt které jsou jednotlivé organely.
* Vnittni obsah bun&éného jadra.
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Obrazek 2: RC model biologické buiiky pievzat z [13]

Burika je vloZena mezi dvé elektrody. Paralelni zapojeni odporu R; a kapacity C, charakterizuje
elektrické vlastnosti prostfedi, ve kterém se buiika nachazi. Pfirozené jim byva extracelularni
tekutina. Bunééna membrana je popsana kapacitou C.. K ni paralelné zapojeny rezistor R
predstavuje vodivost membrany, ktera vSak neni jeji dominantni vlastnosti. Obdobnym
zptisobem je popsana membrana jadra paralelni kombinaci R, a C,. Velmi dobrou vodivost
intracelularniho obsahu buiiky (cytoplasmy) charakterizuje rezistor R,, stejné tak R; pro vnitini
obsah jadra (nukleoplasmu).

Pro vysvétleni téchto specifickych piipadi je vhodné uvazovat zjednoduseny jednovrstvy

model buiiky, viz Obrazek 3 [19]. Hodnoty dielektrickych konstant (relativnich permitivit® €) a

vodivosti (o) bund&nych membran a cytoplasmy, mohou byt zjistény dielektrickou spektroskopii®

bunek. Typické hodnoty u savéich bunek jsou:

a)  pro buné¢nou membranu &m~ 10, o ~ 10° S/m
b)  pro cytoplasmu g~ 80,0, ~1S/m

C2l =Ry Coll

4 — GM

Membrane
Cc 2{ Ru
o = fars
‘ Cytoplasm

Obrazek 3: Zjednodus§ené schéma buiiky, pi‘evzato ze zdroje [19].

Paralelni zapojeni kapacitoru C,, a rezistoru R, pfedstavuje model membrany, charakterizujici
jeji vlastnosti — relativni permitivitu &, a vodivost 6. Obdobné zapojeni prvka (C,, R,) plati i pro

cytoplasmu s relativni permitivitou g, a vodivosti .

v

Ze vztahu (1) pro dielektricky relaxaéni ¢as 7, miZzeme vyvodit podrobné&jsi informace o

odporové nebo kapacitni slozce membrany a cytoplasmy s ohledem na dobu pisobeni elektrického

pole 7 a popsat tak dvé mozné situace:

a) 7> 1, tj. trvani stimulaéniho impulsu 7 je delsi nez 7, => pievazuje rezistivni slozka
b) <1, tj. trvani stimula¢niho impulsu 7 je kratsi neZ 7, => prevazuje kapacitni slozka

@)

® Veli¢ina charakterizujici vlastnosti dielektrika, pro izotropni prostfedi je konstantou im&rnosti mezi intenzitou

elektrického pole a elektrickou indukci.
® Moderni nedestruktivni metoda zaloZena na nepiimém méfeni polarizace jako odezvy vzniklé po zméng

vy

dielektrické spektrum) a na dalSich veli¢inach, jez mé&fené vlastnosti vyrazné ovliviiuji.
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Pro lepsi popis reakce bunc¢k na elektrickou stimulaci impulsy rtzného trvani je vhodné

obecné schéma buriky piepracovat vzhledem k dané situaci:

|
Cru = R” Cu l

En = ou L \»
lT >
Cel_ "R : R

('!'r
"3 |

ii
LA
Q
AN / M~

Obrazek 4: Ekvivalentni schéma k popisu nabijeni membrany, k némuZ dochaziv rozsahu
hodnot mezi relaxa¢nimi ¢éasy membrany a cytoplasmy (pfevzato z [19])

Obrazek 4 piedstavuje obdobu zakladniho schématu a dobie se hodi k popisu vytvafeni pora
V bunééné membrané. Jak bylo zminéno, pouziti schématu je vSak omezeno Sitkou stimula¢niho
impulsu vzhledem k relaxa¢ni dobé membrany. Platnost modelu je dana rozmezim piiblizné od 1 ns
do nékolika ps v zavislosti na typu buriky.

&

Cu| =R, =R,

] Fou 5 ou
] —>

Cl =r =R

&L Fo. 2o,

I ™

Obrazek 5: Nahradni schéma buiiky odpovidajici aplikaci impulsi delSich neZ relaxacni cas

plazmatické membrany 7 > z,,, (pievzato z [19])

Obrazek 5 odpovida situaci, kdy Kbunce piivedeme impuls del§i nez je relaxa¢ni doba
membrany (gy/op). Kapacitni slozka impedance membrany je zanedbana v porovnani se slozkou
odporovou a ekvivalentni obvod je tvofen dvéma rezistory Ry, Rc. Toto chovani membrany nastava az
pro impulsy del$i nez ptiblizné 10 us, proto pro impulsy s trvanim 100 ps a vice Ize kapacitni slozku
zanedbat uplné. Mimo to se u takto dlouhych impulsti za¢inaji projevovat i vyrazné tepelné Gcinky,

které buiika eliminuje diftzi’.

o J
Cu [ l??' R Cu [

UM—r— ::‘: (= 17 & :"-E'
>

Co = *R. Ce
B¢ Ge E¢
Ilﬁ L

Obrazek 6: Nahradni schéma buiiky pro extrémné kratké impulsy, tj. kratSi neZ relaxacni ¢as

cytoplasmy 7 < 7, (pievzato z [19])

Obrazek 6 ukazuje schéma pro piipad aplikace velmi kratkych impulst, kde rozlozeni
elektrického pole urcuji spiSe dielektrické vlastnosti buiiky. Aby mohla byt odporova slozka
impedance cytoplasmy zcela zanedbana, je potfeba pouzit Sifku impulsu kratsi ve srovnani s

dielektrickym relaxa¢nim ¢asem cytoplasmy (g./6.), a to plati pro hodnoty mensi nez 1 ns.

" Samovolny pohyb molekul, ionti, micel apod. vlivem jejich tepelného pohybu smé&fujici k rovnomérnému
rozptyleni v daném prostoru. Umoziiuje vysledny pohyb latky z jednoho mista na druhé podle koncentra¢niho
spadu gradientu, tj. z mista vyssi koncentrace do mista s nizsi koncentraci.
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2.3 Nahradni schéma membrany

Podobn¢ jako mtzeme vytvotit RC model burky, je mozné sestavit i model samotné bunécéné
membrany (Obrazek 7), ktera ma stézejni roli pii podrazdéni elektrickym proudem.

I

’%i‘“ g ar g |

\r— ]'fﬁ

Obrazek 7: Nahradni elektrické schéma bunééné membrany [4]

Externé privedeny celkovy membranovy proud I, je souétem kapacitniho I, a iontového proudu
li. Jednotlivé iontové kanaly jsou reprezentovany vodivostmi gy iontd X (Na*, Ca’*, K*, CI) a
jejich rovnovaznymi napétimi Uyx. Vyraznd kapacitni vlastnost membrany je opét vyjadiena
kondenzatorem s kapacitou C.

Ux UNa Uca
1 | | |
[ I I 7
-100 0 100 mv

Obrazek 8: PribliZné hodnoty rovnovazného napéti pro jednotlivé ionty [4]

Selektivni propustnost membrany je dilezitou vlastnosti membrany pro regulaci pohybu vsech
latek z/do bunky. Vychazi z hydrofobni povahy fosfolipidové dvojvrstvy, tvofici nevodivy zaklad
struktury membrany. Pouze pfitomné bilkovinné iontové kandly a prenasece umoziuji pfenos iontl
skrz ni a jsou piisné fizeny. Vodné prostredi, obklopujici membranu, piedstavuje vodivy roztok iontd
a jejich tok pfes membranu je méfitelny jako elektricky proud [1]. Membranu lze pfipodobnit
kondenzatoru, tenké izola¢ni vrstvé oddé€lujici dvé vodiva prostiedi, coz je vyjadieno kapacitou C.
Vodivosti gx Vv sérii se zdroji rovnovazného napéti Uy vyjadiuji schopnost kanalli pienaset pies
membranu ionty X. Symbol dvou Car u rezistorti signalizuje, Ze se nejedna o obycejné nelinearni
vodivosti, nebot’ zavisi na membranovém napéti Uy, a vykazuji setrvacné vlastnosti [3]. Pokud se
napéti na membrané skokem zméni, nereaguji tyto vodivosti okamzité, ale aZ s uréitym zpozdénim.
Tuto napét'ovou a casovou zavislost vodivosti Ize popsat diferencialnimi rovnicemi.

U modelu je potieba pocitat s predpokladem, Ze rovnovazné napéti je membranové napéti, pii
némz danym kanalem neprotékd elektricky proud, tzn. zastavi se pohyb naboje skrz membranu.
Rovnovazné napéti pro kazdy iont je ruzné a jejich hodnoty lze vy¢islit (Obrazek 8). Toto napéti je

spojeno s tendenci riznych iontl soustfedit se vice uvniti nebo vné buriky.

2.3.1 Elektrické zmény na membrané

Pro vznik vn&jsich elektrickych projevii jsou rozhodujici predevsim ionty drasliku K* a sodiku
Na’. Oboji jsou aktivn& pfenaseny pres membranu v diisledku metabolickych zmén. Tii ionty Na” jsou
transportovany ven z buiiky vyménou za dva ionty K* do nitra buriky. Jde o mechanismus zndmy jako
sodno-draselnd pumpa. Vysledkem je nestejné rozlozeni naboje po stranach membrany. Zatimco
uvniti butiky prevazuji ionty K a organické ionty, ve vn&j§im prostiedi je vysokéa koncentrace iontil
Na*, vapniku Ca”* a chloru CI. Pasobenim difiiznich sil maji ionty tendenci nastolit koncentragni
rovnovahu. K* se snazi pronikat ven z butiky a Na* dovnit¥, narazi v§ak na nestejnou propustnost
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membrany. Membrana se chova podobné jako usmériiova¢ toku elektrického proudu [14]. Usmériuje
pohyb K* iontli membranou v obou smérech a sméfuje k nastoleni rovnovihy. Vn&j$i usmérnéni
reguluje tok iontl ven z buiiky, vnitini usmérnéni tok dovnitf.

Zatimco K* se mohou pohybovat téméf bez omezeni, pro Na* je membrana v klidovém stavu
takika nepropustnd. V disledku toho dochézi k piesunu pouze K ven z buiiky, kde vznikd prevaha
kladného néboje a projevi se vznikem elektrického pole s intenzitou plisobici proti sméru pronikani
dalsich kladnych iont ven. Pohyb iontl ustane v okamziku vyrovnani sil elektrického pole a
koncentra¢niho gradientu. V diisledku ztraty K uvnitt bunék pievazuje zaporny niboj, zatimco vné
bunék naboj kladny. Vysledkem této nerovnovahy naboji jsou rozdilné potencialy po stranach
membrany, vytvarejici klidové membranové napéti, které se u zivociSnych bunék pohybuje v rozmezi
-90 mV az -50 mV [4]. Burika je v klidu svym napétim polarizovana. Pravé membranové napéti je
velmi snadno ovlivnitelné vné&j$imi podnéty (chemickymi, mechanickymi, elektrickymi aj.).

pusobenti elektrického pole

difuze O ®
i

e ©
Obriazek 9: Vznik rovnovazného napéti Ux na membrané selektivné propustné pro ionty K [4]
e — extraceluldrni prostiedi, i — intracelularni prostiedi

lontové proudy sméiujici do buiiky (Ina, lca) jsou nazyvany zapornymi a zpusobuji vzrist
membranového napéti, depolarizaci membrany. Naopak proudy sméfujici z buiky (lx) jsou proudy
kladnymi a membranu repolarizuji. Celkovy membranovy proud z vnéjsiho zdroje Iy je dan souctem
kapacitniho proudu lc a iontového proudu I; skrz kanaly (jak naznaCuje Obrazek 7). Vysledné
membranové napéti ma tendenci se ustalit na néjaké hodnoté a bude se nejvice blizit rovnovaznému
napéti toho iontu, pro ktery je v danou chvili membrana nejvice propustna. V klidu jde o rovnovazné
napéti drasliku Uk, avSak pokud se vné€jSim podrazdénim piechodné zvysi vodivost pro ionty
s rovnovaznym nap&tim opaéné polarity (Na*, Ca®*) tak, Ze n&kolikandsobng pievysi vodivost pro K*,
pak se na membrané objevi napétovy impulz. Timto zpuisobem vznikaji impulzy akéniho napéti jako
odpovéd’ na nadprahové drazdéni [1], [4], [5].

2.3.2 Mechanismus vzniku akéniho napéti

Kvantitativni popis vzniku akéniho napéti objasnili a formulovali védci Hodgkin a Huxley
roku 1963 po provedeni pokust na axonu sépie [1], [4], [5]. Elektricky aktivni tkané¢ mohou
v disledku elektrickych zmén vygenerovat piechodny napétovy impulz, akéni napéti (AN).
Podrazdéna buika nebo podrazdéna Cast u rozmérnych bunék, jako je nervové vldkno, muze byt
zdrojem podrazdéni pro své okoli.

Dostate¢né podrazdéni zapii¢ini otevieni kanalti pro Na* a Ca** a ionty proudici dovnitt buiiky
zpusobi depolarizaci membrany. Vlivem samovolné inaktivace téchto kanali dochazi po urcité dobé
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k zp&tné repolarizaci, ktera je podpoiena aktivaci K'-kanalti a membranové napéti se vraci zpét
k negativni hodnoté klidového stavu. Za repolarizaci se muze objevit docasny hyperpolariza¢ni
piekmit pod trovent klidového membranového napéti v diisledku pomalé deaktivace K*-kanaléi. Doba
od zacatku depolarizace azZ po opétovné obnoveni polarizace se nazyva refrakterni a builka neni
schopna reagovat na dalsi drazdivé podnéty. Zde je tieba rozlisit dvé stadia: absolutni refrakteritu, pti
niz nedojde k podrdzdéni jakkoliv silnym podnétem, a relativni refrakteritu na konci refrakterni faze,
pfi niZz je drazdivost pouze sniZzena [6]. Doba refrakterity se li§i u riznych typu tkani stejné jako
priabéh AN. U nervovych buné€k je krats$i nez 1 ms, u bun€k srde¢niho svalu je pfiblizné 0,2 s a u

hladkého, ptipadné u poskozeného pii¢né pruhovaného svalstva, jde o celé vtefiny [3].

fize depolarizace: \ -
: “L‘(d“] AEENS bt ] \ faze repolarizace:
akuvace gy, o Boaeen ! - -
IVace Ex E \ inaktivace gy,
DOZINIV »ema vazba | | 2
POEIVIR: 2K VAL P N\ a aknvace gx
: i ‘ N
U P A N
MPul cendecdecccccccccccccncnanna i e e e e m e - N L L L T T T PP
Ui [ . >
-mK L s onsssssasnncncncnss Mpecccccssennsnsnsea m o e e
= sttt iissseseseen-D
(_ Bo- L 0w, e 00, 0 O Ve .U O i, W e S U G . O <, U, 0 G -, 5, 0 .y A o O V. A A . 600 . . O s e O .. . ol

hyperpolanzace (deaktivace gx)

Obrazek 10: Vznik a pribéh AN v zavislosti na intenzité stimula¢niho podnétu I, [4]

Podprahovy impuls vyvola sice vychyleni membranového napéti z klidové hodnoty U, ale
nepi‘ekro¢i prah U, poti‘ebny pro vznik impulsu AN. AZ silnéjSi podnét zapFi€ini depolarizaci
membrany aktivaci Na'-kanalG a napéti prudce vzroste k hodnoté blizké rovnovaznému napéti
Una- Inaktivaci Na'-kanald a aktivaci K'-kanali se membrana repolarizuje zpét do svého
klidového stavu ovSem S drobnym piekmitem (hyperpolarizaci) pod uroven klidového napéti
z ditvodu pomalejsi deaktivace K'-kanalii.

2.4  Sifeni vzruchu ve tkanich

Z hlediska elektrickych vlastnosti vykazuje organismus zna¢nou heterogenitu, kterd se
projevuje raznymi elektrickymi néboji, membranovymi a akénimi potencialy a dal§imi jevy, které jsou
charakteristické pro kazdou funkéni strukturu systému. Typickym piikladem je vedeni proudu
membranou bunky, kterd ma charakter impedance, a mimobunécnou tekutinou, ktera je typickym
vodi¢em druhého fadu [7], [9]. Z té&chto vlastnosti se pak odviji vedeni riznych druhd proudu tkani.

Stejnosmérny proud neménné intenzity se $ifi tkanémi pohybem iontl, tzn. pievazné
mezibunéénymi prostory. Vedle toho proud stfidavy je veden tkanémi spiSe jako proud posuvny, kdy
se dipolarni molekuly vazané ve struktute tkani nataceji ve sméru polarity elektrického pole. Mira
schopnosti latky vést elektricky proud jako proud posuvny je vyjadifena permitivitou. Zatimco nizkym
frekvencim proudu (< 1 kHz) kladou membrany velky odpor, vysokofrekvenéni proud (> 100 kHz)
snadnéji piekonava maly kapacitni odpor bunéénych membran a hovoii se o tzv. kapacitnim
premosténi membrany [3], [9]. Protékajici proud se fidi Ohmovym zakonem, kde ale misto odporu R
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figuruje impedance Z, ktera je viceslozkova. Celkova impedance tkané je dana vektorovym souctem
ohmického odporu R (rezistance) a rozdilu indukéniho X, (induktance) a kapacitniho odporu Xc
(kapacitance):
Z? =R*+ (X, =X, )
)

Vztah pro kapacitanci vyjadiuje frekvencni zavislost impedance a vysvétluje tak zvySujici se
pratok proudu s frekvenci:
1

Xe =———=

2.7.1.C
' ' ®)
Proud prochazi tkanémi cestou nejmensiho odporu, tedy podél nervovych vlaken, cév a
mezibunécnymi prostorami. Nejvétsi vodivost vykazuje likvor a krevni plazma, vodivost tukové tkdné

je o fad mensi, suché kiize o pét fadu a kosti az o sedm Fadu. [9]
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3 Rezimy elektrické stimulace nervosvalového ustroji

3.1 Prah podrazdéni

Ke vzniku AN nemusi dojit vZdy, ale je vazan na mohutnost drazdiciho podnétu. O tom, zda je
impuls podprahovy, prahovy nebo nadprahovy, rozhoduje jeho tvar, vySka a doba trvani. Bylo
zjisténo, ze impulsy s del§im trvanim lze dosdhnout podrazdéni s niz§i amplitudou nez kratS§im
impulsem a tyto poméry se navic lisi i S jejich tvarem. Graficky lze tuto zavislost zobrazit Hoorweg-
Weissovou kfivkou, téz zvanou I-t kiivka, viz. Obrazek 11. Ma pfiblizné tvar rovnoosé hyperboly
posunuté ve sméru svislé osy. Posun je konstantni a udava proudovy prah podrazdéni pro nekonecné
dlouhy stimula¢ni impuls. Jde o tzv. reobazi. Zkracovanim impulsu roste prah podrazdéni. Siika

impulsu, pii které je prah podrazdéni roven dvojnasobku reobaze, se nazyva chronaxie [9].

S ; ; drazdivost r— y
90 >
E % | nervova svalova
a \
- X
£ =
g . X
s AN
& \ \\ N
2
N\
d 15 \ 7
10 \‘ 'l\ //
: 5, <
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: NS I
5
\ \\:t A
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28 JL
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15
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075
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— c b e t (ms)

Obrazek 11: Hoorweg-Weissova |-t kiivka pro dva typy impulsi [9]
Rb — reobaze, Ch — chronaxie

Podobné jako proudovy prah, 1ze méfit i prah napétovy. Ktivka zavislosti prahového napéti na
Sifce impulsu ma vsak odliSny prubéh, viz Obrazek 12. Nékdy je prah podrazdéni vhodné vyjadiit
elektrickym nabojem prahového impulsu nebo energetickym obsahem impulsu [6].
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peanové napti (V) 12
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sifka Impulsu (yis)
Obrazek 12: Krivka zavislosti prahového napéti na Sifce impulsu ziskana drazdénim lytkového
svalu Zaby (Data) ve srovnani se standardni kifivkou (Blair, 1932) [12]

Prah elektrického podrazdeéni také souvisi s funkénim stavem svalii. V oblasti funkéné€ lépe
vyvinuté struktury, napt. prava ruka ¢lovéka, nohy kon¢ apod., je prah mnohem nizsi [6]. Sledovani
zmény prahu drazdivosti se vyuZiva v elektrodiagnostice denervovanych svali [9]. Narozdil od
zdravého svalu, degenerovany nereaguje na kratké stimuly, coz se na I-t grafu projevi posunem celé
kiivky doprava, k déle trvajicim impulsim (viz Obrazek 13).

\\ '
st Py
=3 _t.-———._-_—,_]_A.._gi-:.—--p—-—-pz
|__i%s gt L Xy | =115
Q0507 02 1 2 &5 1 JO 50 w0 J00
— 1 {ms]

Obrazek 13: Zavislost prahové amplitudy | impulsu na jeho Sifce t; [6]
(1 — normalni stav, 2 — denervace svalu, 3 — dalsi zhorSeni funkéniho stavu denervovaného svalu,
P, P,, P; — prahové hodnoty I)

Méné znamé je méfeni zavislosti amplitudy na intervalu mezi impulsy (viz Obrazek 14). U
zdravého Clovéka tvoti pifimku, avSak u denervovaného svalu zaznamenava piiblizn€ exponencidlni
nartist. Divodem je, ze pii prodlouzeni mezery mezi impulsy dojde ke stahu az pii vétSich proudech,
jelikoz se neuplatni s¢itani podnéti [6]. Funkénim stavem nervosvalového ustroji se zabyva
elektromyografie® (EMG).
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Obrazek 14: Zavislost prahové amplitudy | impulsu na intervalu mezi impulsy tjn [6]
(1 — denervovany sval, pfi prodlouZeni intervalu stah nastane aZ p¥i vy$§im proudu; 2 — zdravy
sval, zavislost tvaru pfimky nebot’ amplituda | se s prodluZovanim intervalu neméni)

8 Zaznam elektrické aktivity svalii pomoci elektrod. Pouziva se v neurologii v diagnostice riiznych svalovych
anervovych poruch.
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3.2 Podprahova stimulace

Podprahovy drazdici impuls na trovni bunky nevyvola vyraznou zménu vodivosti iontovych
kanalti pro Na* a Ca?* a membranové napéti se po podrazdéni rychle vraci zpét na klidovou hodnotu.
Nevznika tak impuls AN a nemize dojit ani ke stahu svalu. Zdalo by se, ze je tedy podprahova
stimulace bezpfedmétna. Pti pokusech se vSak zjistilo, Ze pfinasi zvySeni pracovni schopnosti, at’ uz
pfi dynamické nebo statické ndmaze [6]. Stimulace pusobi na eferentni’ soustavu, receptory jsou
schopny reagovat na podrazdéni dlouhodobé a pomoci zpétné vazby mezi spinalnimi motorickymi
neurony se udrzuje svalovy tonus™ a trofické procesy na vys§i urovni nez v klidu. Toho lze vyuzit
v klinické praxi, zejména pii snizeni hybnosti. Zvlaste¢ u déti s neurologickym onemocnénim
podprahova stimulace podporuje rist neurontt a vyvin svala [10], [11].

Jak bylo fec¢eno, prah podrazdéni zaleZi na kombinaci nékolika parametrt impulsu, nikoliv jen
na jednom z nich. Impuls mize byt podprahovy svou amplitudou, trvanim ¢i frekvenci. Napt. kratce
trvajici velmi malé napétové gradienty nevyvolaji vznik AN, av§ak mohou vyvolat vzruch buiiky,
pokud bude proud prochazet po dlouhou dobu. Tyto polarizujici proudy mohou byt malé asi 5.10™° A
[15].

3.3 Prahova stimulace

Pii prahové stimulaci je jiz moZné zaznamenat stah stimulovaného svalu. Uginek spoéivé
v eferentni stimulaci a navic pfimo ovliviiuje nervosvalovou strukturu. Vyuziva se u elektrické
maséaze, pii niz stimulaéni impulsy vyvolavaji fascikularni™ zagkuby svalovych vlaken, ale sval se
nenapina ani nedochazi k pohybu v kloubu. Elektricka masaz zlepSuje funkéni parametry svalu a miize
¢aste¢né nahradit pohybovy trénink. [6]

3.4 Nadprahova stimulace
Pfi nadprahové stimulaci je stah stimulovaného svalu podstatné siln€jsi nez stah pti prahovém
rezimu stimulace. U¢inek puisobeni je stejny jako u prahové stimulace s tim rozdilem, Ze ovlivnéni

nervosvalové struktury je siln&jsi.

Obrazek 15: Prostorové rozloZeni a ¢asovy pribéh membranového napéti nervového vlakna jako
odpovéd’ na podprahové (t;) a nadprahové (t,) drazdéni [4];

podprahovy impuls je pfilis slaby, aby se §ifil dal, proto dojde k jeho utlumu, zatimco odezva na
nadprahovy impuls AN (t;) se $ii'i vlaknem obéma sméry bez utlumu.

% Tj. v§vodny. Eferentni nervy vedou podnéty z centralni nervové soustavy do periferie, napt. z michy do svali.
10 Napéti svalu, tj. sila stahu na jednotku prifezu. Tonus kosterniho svalstva je fizen nervy a nervovymi podnéty
z CNS, jejichz poruchy mohou tonus zvySovat — hypertonus (napt. u parkinsonismu,), nebo snizovat — hypotonus
(napf. pfi pieruseni nervu).

™ Snopcovity.
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4 Obecné mechanismy pusobeni elektrostimulace

4.1 Mechanismus elektrické stimulace nervi a kosterniho svalstva

I kdyz se reakce tkani na elektrickou stimulaci 1isi, v principu spolu uzce souvisi, jak lze
pozorovat u nervosvalovych spojeni. Specifickou reakci kosterniho svalstva na podrazdéni je jeji
kontrakce. Svaly se skladaji ze snopcii svalovych vlaken, které jsou inervovany. Ke stahu dojde
v okamziku, kdy obdrzi signal z nervové soustavy, zejména alfa-motorickych neuronit michy, nebo
signal z neurond, které byly uméle excitovany elektrickou stimulaci [2].

Kazdy sval je inervovan tonickymi a fazickymi neurony. Pouze jeden typ neuronu tvofi
motorickou jednotku, proto piejima i nazev a rozliSujeme tonicka (rychld) a fazicka (pomald) vlakna.
Tonické vldkna se stahuji pomaleji a uplatni se pfi dlouhodobé, nepfili§ intenzivni praci. Zkracovani
fazickych vlaken probiha mnohem rychleji, mohou vytvaret silné tetanické stahy pii vyssi frekvenci
impulst a rychleji se unavuji [2]. Vysvétleni téchto rozdilt spociva v odlisném prahu podrazdéni —
tonické maji podstatné nizsi prah podrazdéni nez fazické [6].

Uméle vyvoland kontrakce svalu mlize trvat déle a mlze se opakovat vicekrat nez pfii
spontanni aktivité. Diivodem je rychlejsi inava nervovych center nez svall. Elektrickou stimulaci lze
navic do prace zapojit vSechna vlakna stimulovaného svalu, ¢ehoz béznou aktivitou dosahnout nelze
[25], s vyjimkou nékterych stresovych stavi [6].

Nejcitlivejsi na podrazdéni elektrickou stimulaci jsou motoricka nervova zakonceni v mistech,
kde vétveni motorickych axonti ztraci myelin'® [6]. Norméaln& se AN §iii anterodromn&®, tedy
postupuje dopfedu po axonu k synapsi, tj. mistu styku axonu jednoho neuronu s efektory** nebo dalgim
neuronem. Tento zpusob $ifeni je zajistén refrakteritou kazdého tseku vlakna po prob&éhnuti AN [2].
Pii pfimém elektrickém drazdéni svalovych usekil bez nervii dorazi AN k synapsi®®, kde podrazdi
zakon&eni motorickych axont, v nichz vznikne antidromni® AN. Tento AN dosp&je do mista
rozvétveni nervovych vétvi a v anterodromnim sméru drazdi svalova vladkna ve sty¢né plose
motorickych zakonéeni [6]. S popsanym pienosem AN souvisi fakt, Ze axon ma mnohem nizsi prah

podrazdéni nez dendrity a télo neuronu [15].

télo neuronu s jadrem AP ~

o~
N axon Tw
oo B 5 \
dendrity -~ E< R\ presynapticka

7k zakonceni axonu

Obrazek 16: Anterodromni $ieni AN nervovym vlaknem [4]

2 Lipidovy obal nervovych vlaken axond.

13 Fyziologické $ifeni vzruchu od t&la neuronu po vodivém axonu k jeho zakon&eni.

1 Periferni tkang, které piijimaji nervové impulsy a reaguji svalovou kontrakei, sekreci 71az &i elektrickym
vybojem.

1> Stérbinovité spojeni mezi vyb&zkem nervové buitky neuronu a dalii nervovou buitkou, popf. svalem & zlazou.
Uskutecnuje se zde pienos nervového vzruchu ptivedeného jednim neuronem v podobé elektrickych zmén na
bunécné membrané. Elektrické zmény depolarizace vyvolaji v zakonceni neuronu uvolnéni neurotransmiteru,
ktery piejde pies synapsi a vyvola opét elektrické zmény na membrané nasledujiciho neuronu, popf. svalu ¢i
zlazy. Dalsi nervova buiika pak pokracuje ve vedeni vzruchu, ve svalu dojde ke stahu, v zlaze k sekreci.

18 Sméfujici opatné, nez je normalni, napf. antidromni vedeni impulsu axonem smérem k t&lu nervové buiiky.
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4.2 Mechanismus vlivu elektrostimulace na cévy

O mechanismu vlivu elektrického proudu na cévy panuji dohady. Jednou verzi je, Ze
elektrostimulace ovliviiuje sympatickou'” &ast vegetativniho® nervového systému a dojde
k vazodilataci'® s naslednou hyperémii®®. Dalsi moZnosti je piimé pusobeni elektrostimulace na
vazomotorické® nervy nebo cestou axonového reflexu. Vazodilataéni t¢inek téz podporuje uvoln&ni
aktivné pusobicich latek ve tkanich, napt. histaminu a oxidu dusiku [27]. Fyziologicky u¢inek je uréen
opakovacim kmito¢tem, intenzitou proudu a dobou jeho ptisobeni. [6]

Vznik hyperémie zplsobené stahem svalti lze pfipodobnit méfeni tlaku s nafukovaci
manzetou. Béhem faze stahu svalu dojde k uplnému uzavieni cév stlacenim, pii povoleni svalu nastava
prudké zesileni pritoku krve s naslednou hyperémii, ktera je tim vétsi, ¢im silngjsi je stah svalu.
Nezustava pouze u dilatace svalovych kapilar, ale $ifi se i k velkym cévam stimulované oblasti. Tim
dojde k lepSimu prokrveni jak sval, tak i pfilehlych tkani.

Pfi onemocnéni se elektrostimulaci rovnéz zrychluje tok lymfy, zlepsi se tim odvod toxickych
latek, zmensi se zanétlivost, odstrafiuje se anoxie? tkani, dojde k efektivn&jsi vyméng elektrolyti a
regeneraci tkani. Vazodilataéni u¢inek byl prokazan metodami kapilaroskopie®, oscilografie®,
reografie”, arteriografie®®, métenim teploty kiize a stanovenim priitoku krve pomoci radioizotopi. [6]

4.3 Mechanismus vzniku bolest-tiSiciho u€inku

Bolest je nepiijemnym pocitovym projevem aktualniho nebo potencionalniho poskozeni tkani.
MiiZe byt rizné povahy i intenzity a obvykle tizce koreluje s mistem svého vzniku, proto je aplikace
elektrostimulace nejucinnéjsi v tomto misté. Podrazdéni, vyvolavajici bolestivé pocity, pfijimaji
receptory, volna nervova zakoneni. Vedeni informaci z receptorii je zprostiedkovano bud’ rychle
vodivymi A-delta vlakny (ostra, dobfe lokalizovatelna bolest) nebo pomalej$imi nemyelinizovanymi C
vlakny (tupd, Spatn€ lokalizovatelna bolest). Na trovni zadnich rohti misnich je informace
modifikovana a vedena dale do thalamu a do mozkové kiry [8].

Bolestivé impulsy lze na libovolném useku této drahy pienosu z periferie do centra pterusit
napf. anestetiky nebo narkotiky [6]. Ztohoto pohledu piedstavuje elektrostimulace nejvice
fyziologické tiSeni bolesti, nebot’ vV konecném duasledku vytvari impulsy, které potlacuji ¢i uplné
blokuji Sifeni bolestivych impulst. Jde o tzv. vratkovou teorii tiumeni bolesti, ktera je nejuc¢innéjsi pti
pouziti frekvence impulsti kolem 100 Hz. Dal§i moZznosti je humoralni teorie bolesti, zndAma rovnéz
jako endorfinovd. Drazdénim C vlaken proudem s nizsi frekvenci 2 — 8 Hz a vyS§i intenzitou Se ve

stimulované tkani zvysi sekrece endorfinli a enkefalint, latek s vyraznym analgetickym téinkem [9].

7 Sympaticky nervovy systém, ¢ast autonomniho nervstva.

18 Autonomni nervovy systém (sympatikus, parasympatikus), ¥idi zakladni Zivotni funkce nezavisle na nasi vili.
¥ Rozsiteni cév.

2 pyekrveni tkang nebo organu.

2! Umoziujici zazit nebo rozsifit prisvit cévy.

22 Nedostatetné okysli¢eni tkani.

2 Mikroskopické vysetfeni vldseénic.

2" Metoda zachycujici graficky pulsaci na koncetinach.

% Typ impedanéni pletyzmografie, sledujici zmény elektrické vodivosti, které zavisi na krevni naplni zkoumané
oblasti.

% Rentgenové vySetieni tepen s uzitim kontrastni latky.
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Jinou moznosti vysvétleni tlumeni bolesti je teorie kddii, kterd piedpoklada, ze informace z periferie

do centra je pfenaSena ve formé kodu a vysledny pocit vznika v mozku dekdédovanim [8].

4.4 Mechanismus antispastického ptsobeni

Myorelaxacni G¢inek vykazuji proudy nizkych frekvenci s nadprahové motorickou intenzitou
[71, [8], [6]. Spasticitu je mozné snizit nékolika zpisoby. Bud’ se provadi stimulace jen spastickych

4%’ nebo pomoci ,,sprazenych® impulst [8]. Nejefektivngjsi

svalll, elektrogymnastika svalii-antagonist
se zda byt posledni varianta. Vhodnym umisténim elektrod a ¢asovym posunutim elektrické stimulace
miZeme zéroven stimulovat agonisty® i antagonisty. U¢inek je pak dvoji. Jednak dochazi k utlumu
motorickych neuronti, které inervuji spastické svaly, a jednak ke stimulaci antagonistl. Vzajemné

vztahy mezi svaly agonisty a antagonisty se tak zlepSuji a zajist'uji lepsi koordinaci pohybu [6].

27 Piisobici opa&ng, protichiidng.
%8 Pisobici stejnd.
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5  Sitka impulsu a jeho vyuziti v terapii

5.1 Milisekundové impulsy

Pravé impulsy milisekundové pouziva vétsina klasickych metod elektroterapie. Patii zde
zejména nizkofrekvenéni proudy — Leduciv, Trébertiv, Faradaytv, diadynamické proudy a H-viny.
Jejich spole¢né ucinky jsou pfevazné analgetické a hyperemizacni. Typicky mechanismus puisobeni
souvisi také s jejich nizkou frekvenci (max. 1 kHz), ktera podpofi drazdéni nervovych vlaken [7].

5.2 Mikrosekundové impulsy

cwr

Mikrosekundové trvani impulst se voli tam, kde je potfeba pouzit podnét silngjsi intenzity.
Mikrosekundovy impuls, byt’ se silnou intenzitou, nevyvola nepfijemné pocity do takové miry jako
impuls o tfi fady delsiho trvani.

5.2.1 Transkutadnni elektrickd neurostimulace (TENS?)

Mikrosekundové impulsy jsou typické pro TENS, kterd vyuziva intenzit nadprahove
senzitivnich nebo az na prahu tolerance (80 mA [20]). Nazev TENS je nepiesny a ma spiSe historicky
vyznam, nebot’ drtiva vétsina elektroterapeutickych metod je provadéna transkutanné, avSak s jinymi
parametry impulst. Z dosavadnich vysledkd se TENS jevi G¢inna zejména pro redukci chronické
bolesti rizného ptivodu a ptinasi ulevu pii pocitech uporného svédeni, zvlasté u hojicich se popalenin.
Utinky jsou vysvétlovany vratkovou teorii, teorii kodi a endorfinovou teorii [7]. Pfedpoklada se, Ze
TENS zvysuje hladinu endorfind, a tak muZe pfinaset doasnou tlevu. Déle stimuluje A-beta nervova
vlakna, potlacujici bolest, k piekonani C vlaken, nesoucich informaci o bolesti [20]. Bohuzel pii delsi
aplikaci dochazi k adaptaci tkani, a to vyzaduje zvySovani intenzity [7]. Zde se nabizi feSeni pomoci
modulace §ifky impulsd, ktera je prevenci ptizplisobeni tkané drazdivému stimulu. Zaroven se podpoii
stimulace svalu, ktera pifinese zvySeni krevniho pratoku a snizeni lokalni anoxie v malych cévach
(ptic¢ina bolesti) [24].

5.2.2 Neuromuskuldrni (NMES®®) a Funkéni elektricka stimulace (FES®)

Mikrosekundové pulzy rovnéz pouzivaji metody NMES a FES. Do zna¢né miry jsou si velmi
podobné s tim, ze FES je jiz vysoce specializovana pro feSeni nervosvalové dysfunkce zejména
pouzitim neuroprotéz. Prostiednictvim povrchovych nebo wnitinich elektrod se aplikuje proud
takovych vlastnosti, aby vyvolal svalovou kontrakci. V soucasnosti je NMES doporucovana pro 1écbu
celé fady zdravotnich problémi jako je svalovéa atrofie® a naruseni motorického fizeni spojeného
s ortopedickym a neurologickym poskozenim, inkontinence, 1écba ob&hovych poskozeni, pohybové
dysfunkce kloubii a potizi s drzenim t€la, 1écba otoktl, zanétlivych projevil, pomalu se hojicich ran a
viedu [21].

2 7 angl. Transcutaneous Electrical NeuroStimulation
% 7 angl. NeuroMuscular Electric Stimulation

%1 7 angl. Functional Electric Stimulation

%2 Regresivni zmengeni normalné vyvinutého svalu.
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Zejména velky piinos piedstavuji neuroprotézy, které beze sporu zkvalitiuji Zivot lidi
S vaznymi pohybovymi potiZemi, napf. po mrtvici a zranéni michy [21]. V souvislosti s takto
postizenymi pacienty byl feSen problém s umisténim elektrod do optimalni polohy, nebot je t&ézké
predikovat, které anatomické struktury budou aktivovany pfi dané pozici a elektrické konfiguraci.
Navic je potfeba zajistit stabilitu reprodukovatelnosti i po posunuti elektrod pii pohybu. Reseni vedlo
k vyvoji multi-elektrodovych matic, skladajicich se z mnoha elementu, které mohou byt individualné
aktivované pro vytvofeni tzv. virtualni elektrody s libovolnou velikosti a umisténim (mechanismus
dynamické adaptace) [22]. Nedavno byly s uspéchem vyzkouseny i specialné sestavené, komplexni
tvary impulst, napf. kvazitrapezoidalni, pro selektivni stimulaci nervovych vlaken, coz piinasi
preciznéjsi aktivaci svalt [23]. Problémem ale zistava optimalni nastaveni parametrd pro dosazeni
pozadované sily stahu svalu.

Rizné kombinace stimulacnich parametri maji ve vysledku dost odli$nou silu stahu, kterou je
tézké odhadnout vzhledem k mnoha nejasnostem ve svalové fyziologii. Existuji vS§ak metody, které
tuto miru nejistoty Castecné kompenzuji. Jednd se o ,,feedback™ metody, adaptivni metody typu
neuronové sité nebo metoda hledani extrému. Posledni metoda byla velmi uUspéSna v nalezeni
optimalnich parametri (100 ps, 20 Hz, kladny pravouhly impuls) pro NMES ¢tyrhlavého stehenniho
svalu, pfi niz dojde k pozadovanému ohnuti v koleni [21].

NMES vsak zdaleka nemusi byt pouzita jen pro lécbu svalovych dysfunkci. Kratkodobé
cvi¢eni s NMES se ukazalo jako velmi atraktivni nastroj pro zvySeni svalového vykonu u zdravych
lidi i trénovanych atletd. Na druhou stranu je v§ak zndm vliv stimulace na svalovou tinavu. Dal§imi
omezenimi jsou bolest a nepiijemné pocity pfi stimulaci. I z hlediska zlepSeni svalové kapacity,
elektrostimulace neni tak efektivni jako dobrovolné cviceni, i kdyz dokaze zapojit svaly, které béznou
aktivitou zapojit nelze [25].

V rehabilitaci souvisi u¢inek NMES na silu stahu s davkou — silngjsi elektricky podnét vyvola
vetsi stah. Jsou zde vSak dvé omezeni. Intenzita musi byt podfizena Grovni, kterou pacient snese bez
veétSich obtizi. DalSim limitujicim faktorem je svalova unava, piedstavujici doCasnou ztratu nebo
snizeni schopnosti generovat dalsi silny stah vzhledem k pfedchozim kontrakcim. Unava zpiisobena
NMES pfichazi rychleji nez pifi volni ¢innosti. Pfi béZném cviceni se totiz do prace zapoji nejdiive
svalova vlakna tinavé rezistentni, a to s frekvenci nepfesahujici 30 Hz, kudrzeni stahu pak staci
frekvence nizsi. U NMES je vsak potadi aktivace motorickych jednotek bud’ nahodné, nebo zacina od
vlaken rychle se unavujicich. Navic pro dosazeni kontrakce maximalni sily pomoci NMES, je potfeba
pouzit mnohem vyssi frekvenci, cca 50 — 80 Hz. Proto se objevila snaha nalézt optimalni stimulaéni
charakteristiky evokujici silnou kontrakci pf¥i minimalni svalové (inavé a nepohodli. Usp&sné feseni

nabizi modulace impulsu do kratkych salv s pouzitim nizsi frekvence (viz kap. 6.2) [26].

5.2.3 Mikroelektrostimulace (MET33, MENS*)

Mikroelektrostimulace je znama rovnéz jako Mikroproudova elektricka terapie, zkr. MET,
nebo Mikroelektroneurostimulace, zkr. MENS. Spole¢né slovi¢ko ,,mikro* napovida, Ze jde o metodu,
pouzivajici extrémné malych hodnot elektrickych prouda blizicich se pouhé miliontiné ampéru.

% 7z angl. Microcurrent ElectroTherapy
% 7z angl. MicroElectroNeuroStimulation
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Podobné mikroampérové hodnoty je mozné naméfit u kazdého z nas, resp. i u zvifat, nebot’ tvoii
ptirozené elektromagnetické pole organismu. Proto je tato metoda nazyvana téz Biostimulaci.

Proudy pro MET jsou az 1000krat mensi nez u TENS a pod prahem vnimani, proto doba
aplikace impulstt mtze byt mnohem del§i nez u jinych metod, typicky kolem 0,5 sekundy, coz je
naopak 2500krat déle nez u TENS. Dokonce jsou popsany lepsi ucinky MET pti 1écbeé bolesti
Vv porovnani s TENS. Muze jit o bolest rizného ptivodu, nebot’ zdroven zmirfiuje zanét, otok, rozviji
pohybové moznosti, silu a relaxaci svalt.. Pozitivné se projevuje pii 1é¢bé bolesti hlavy, syndromu
temporomandibularniho kloubu, neuropatie®; artritidy®®, burzitidy®” a tendinitidy®. Zkugenosti
poukazuji na podplrny efekt terapie u bolesti usi, krku, zubl, zanétu spojivek virového nebo
alergického ptivodu, post-herpetické neuralgie39, viedu, spasticity po cévni mozkové piihodé aj. MET
byla dokonce s aspéchem vyzkouSena k tiSeni bolesti u pacient s rakovinou hlavy a krku, a to i
Vv ptipadé, kdy byla bolest rezistentni na podani morfinu [20].

Asi nejvétsim a jedine¢nym piinosem MET je pozitivni vliv na hojeni ran. Uginky MET
vyplyvaji ze schopnosti malych proudt ovliviiovat bunéénou fyziologii a rist buiiky. Zranéni méni
elektricky potencial bun¢k poranéné tkané. Poranéna tkan ma zpocatku vyssi elektricky odpor nez
okolni zdrava tkan [27], [20]. Jakmile tok iontd narazi na vétsi rezistenci membrany, za¢ne si hledat
jinou cestu, a to cestu nejmensiho odporu, ¢imz docili pfemosténi poranéné tkané pomoci krevniho
obé&hu. Obstrukce bioelektrického proudu omezuje krevni zasobeni, tedy ptivod kysliku a dodani zivin
do tkané, snizuje bunéénou kapacitanci a vede k celkovému oslabeni hojeni. V tkani se hromadi
metabolické odpadni produkty, vznika lokalni hypoxie a ischemie. Typickym indikatorem tohoto
stavu je bolest [20].

Proces hojeni vyzaduje 0cast adenosintrifosfatu (ATP), jenz slouzi piedevsim K pokryti
veskerych energetickych narokt bufiky. Zranéné tkané vSak trpi nedostatkem ATP. Neinvazivné a
extern¢ aplikovany mikroproud napomahd doplnit ATP a piekonat impedancni bariéru narusené tkané.
Tim se vyznamné podpoti obnoveni homeostazy, doprava zivin do poSkozenych bunék a odvod
odpadnich latek ven. Dulezitym faktorem je zde intenzita proudu, nebot’ proud vétsi nez 1000 pA
produkci ATP snizuje. Nejvétsi kumulace ATP ve tkanich 1ze dosahnout aplikaci proudu v rozmezi 10
pA az 500 pA [34]. Zvysena produkce ATP pusobenim MET (az o 500% [20]) poskytuje energii,
kterou tkané potiebuji pro celkovou regeneraci, tzn. syntézu novych proteind, zejména formaci
kolagenu, hlavni stavebni prvek kuze, $lach, kosti, chrupavek a jinych pojivovych tkani. Stejné jako u
krevniho obéhu je podpofen i tok lymfy. VSechny tyto procesy se spolu podileji na vystavbé zdravé
tkang.

Kolem presného mechanismu piisobeni MET stale ziistivd mnoho otaznikl. Nejvice se
priklani k varianté, Ze dochazi k aktivaci signalnich drah. Byly zkoumany mozné principy vlivu na
regeneraci tkani. Pisobenim na syntazu oxidu dusiéného N,Os, ktera reguluje jeho produkci, je mozné
podpofit hojeni $lach, nebot’ N,Os se jej aktivné Gcastni [28]. MET zvySuje koncentraci rustového
faktoru B1 (TGF-B1) a rtistového faktoru IT podobného inzulinu, které jsou spojeny s proliferaci bunék

% Blize nespecifikované onemocné&ni nervi.

% Zan&t kloub.

¥ Zan&t tihového vagku.

% Zanét lachy.

% Neuralgie (bolest nervového ptivodu) v mist& pasového oparu.
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kosti [29]. Stimulace progenitorovych® bun&k urychluje proces endochondréalni osifikace* [30].
Dilezitou roli mize hrat i faze bunécného cyklu, kterda ma vliv na vnimani extracelularnich signald.
Napi. bunky v GO fazi (klidové) a G1 fazi (ptipravné) mohou podstoupit déleni jen v ptipadé, ze
obdrzi specifické signaly zvnéjsku [1]. Pravé MET muze podpofit vstup buiiky do aktivni faze vedouci
k déleni.

Vedle ptiznivych u¢inki MET na bunécnou proliferaci a zvySeni syntézy DNA a proteini
[27], [32], se vSak objevuje podezieni i na negativni dopad stimulace. Studie, zabyvajici se pfiznivymi
G¢inky MET, se zaméfila i na sledovani Grovné apoptozy™ bunék, ktera je v procesu hojeni nezadouci.
Pokus byl provadén na kultufe konskych tenocytii in vitro. Vysledky poukazuji na zasadni vliv
intenzity pouzitého proudu a poctu aplikaci na uroven apoptézy bun€k. Tenocyty vykdzaly mnohem
veétsi odolnost pfi stimulaci vyssi intenzitou (> 1 mA) po kratkou dobu, nez opakované vystaveni
stimulaci proudem nizsi intenzity (0,05 — 1 mA) [27]. | s pfihlédnutim k tomuto faktu je MET nejvétsi
nad¢ji pro regeneraci §lach u koni ve srovnani s jinymi testovanymi elektroterapeutickymi metodami
[36]. Pravé slachy jsou u zavodnich koni nejnachylngjsi ke zranéni, které ma Casto piinejmensim
trvalé nasledky. Tkan Slach je typicka Spatnou hojivosti a misto plné funkcni tkan€ dochazi k jeji
nahrad¢é podstatné nekvalitnéjsi, vazivovou tkani. Ve studii [35] bylo oproti ptedchozi zafazeno i
méfeni na zZivém koni a poukazalo na zasadni vliv umisténi elektrod na koncetinu koné na vysledek
celé terapie.

Ve studii [37] je urychlujici u¢inek MET na hojeni ran vysvétlovan jeho ptedpokladanou
antioxidacni vlastnosti. K 1é¢b€ pomoci MET byli urceni pacienti s diabetem, hypertenzi a nehojicimi
se ranami. V patogenezi téchto onemocnéni hraje vyznamnou roli oxida¢ni stres, ktery mize MET
pfiznivé ovlivnit. Jesté lepSiho vysledku v hojeni ran bylo dosazeno kombinaci MET s fytoterapii,
konkrétné bylo pouzito extraktu z listu orchideje Oncidium flexuosum. Spojenim pfiznivych G¢inki
slabého elektrického proudu s antioxida¢nimi, antibakterialnimi, fungicidnimi a protizanétlivymi
vlastnostmi rostliny se terapie stava mnohem u¢inngjsi v porovnani nejen s kontrolni skupinou, ale i
S terapiemi aplikovanymi samostatné [31].

Netradicnim zptisobem byl otestovan vliv MET na zanét tkané€, vyvolany ultrafialovym
zafenim UVB. UV zéfeni spousti uvolnéni prostaglandinli a zanétlivych mediatorti, zptisobujicich
zanétlivou reakci, kterou mizeme pozorovat na pokozce jako erytém (zCervenani) a zménu
pigmentace. MET pusobi jako pfesny antagonista UVB zafeni [32]. Vyhodou této studie je, ze
testovani bylo provedeno pfimo na lidskych subjektech. Pfevazna vétSina studii totiz vyuziva zvitecich
model nebo bunénych kultur. AvSak vzhledem ktomu, Ze zvifata maji vétsi potencial pro
samohojeni nez lidé [20], je tézké zaveéry téchto studii s jistotou vztahnout i na ¢lovéka.

Necekané pozitivniho vysledku bylo dosazeno pouzitim MET k 1é¢bé obezity [34]. Obézni
zeny opakované absolvovaly cviceni se specialné upravenymi botami, generujicimi mikroproudy. Po 4
tydnech byl vyhodnocen prokazatelny ucinek na redukci hmotnosti a bfisniho tuku, ackoliv krevni
testy hladin jednotlivych typt cholesterolu neprokazaly zadny vyznamny rozdil mezi placebo a
testovanou skupinou.

“0 Buiiky stale schopné mnozit se a dat tak vznik dalsim progenitorovym buiikam.
“! Postupna pieména obou chrupavéitych koncti diafyzy v kost.
“2 Naprogramovana bunécna smrt.
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5.2.4 Vysokonapétovd terapie (HVPC*)

Vysokonapétova terapie aplikuje pulzni proud s nizkou intenzitou, kratkou dobou trvani (10 —
30 ps), ale s napétim mnohem vys$$im (az 500 V), ¢imz se vymyka ostatnim elektroterapeutickym
metodam. Pfistroj pro HVPC musi pracovat v rezimu konstantniho napéti [7]. Zdroj napéti je schopen
dodat velky proud, ktery by v ptipadé€ poruchy ¢asovani vystupu mohl pfedstavovat zna¢né nebezpeci.
Proto zdroj napéti nesmi byt idealni, ale musi mit vnitini odpor. Velikost proudu, dopraveného do
tkang, dale zavisi na impedanci rozhrani elektroda-kiize. Impedance vzrista s tim, jak elektrody
vysychaji nebo ztraci kontakt s pokozkou, proud se snizuje a minimalizuje se tim moznost popaleni
kize nasledkem vysoké proudové hustoty [22]. Intenzita stimulace je obvykle prahové az nadprahové
motorickd. Frekvence impulsi miize byt konstantni nebo modulovand a piimo ovliviluje silu
myorelaxacniho a analgetického ucinku [7]. HVPC ma dale G¢inek vazodilatacni, spojeny s ucinky na
redukci otoku, regeneraci tkani a sniZzovani bolesti [38]. HVPC neziistava v pozadi ani v 1é¢bé koznich
ran, zejména dekubitalnich viedt [39], zilnich viedl [40] a tzv. diabetické nohy [41]. HVPC s trvanim
impulst jesté kratsim, fadové jednotky az stovky nanosekund, ale s intenzitou mnohem silngjsi, fadové
v kilovoltech, ma pak naprosto jiné vyuziti (viz dale), zaloZené na penetraci (pronikani) do Zivych

bunék a permeabilizaci intracelularnich organel [18].

5.3 Nanosekundové impulsy

Vyzkumy posledni doby se vénuji zejména sledovani U¢inkd nanosekundovych impulsd,
nebot’ se ukazalo, ze mohou byt jedine¢nym nastrojem k vyvolani fady specifickych bunéénych
odpovédi. Vedle elektroporace mizZe jit o elektricky fizené uvoliovani intracelularniho vapniku,
docasné blokovani AN nervovych vlaken, aktivaci krevnich desti¢ek pro urychleni hojeni ran a
dokonce redukci tumoru [16], [19]. Tyto tzv. bioefekty zavisi na pomérné silné intenzité aplikovaného
pole a trvani impulsu. Bunééné odpovédi na impuls Sitky 100 ns nebo 1 ns se mohou velmi lisit.
Rozdil plyne z dielektrickych vlastnosti bun¢k (viz kap. 2.2) a je spojen s ¢asem potiebnym pro
reorientaci dipoll uvnitt systému, zvlasté u ultrarychlych pulsaci. Napiiklad voda ma dielektricky
relaxacni ¢as kolem 8 ps. Podobné relaxacni procesy doprovazi i prerovnavani riznych molekul lipidi
uvniti membrany. Po aplikaci impulst S trvanim mnohem del$im nez 1 ns, tedy u konvenénich typa
elektrostimulaci, systém piejde do ustaleného stavu. Pti pouZiti elektrickych impulsu kratSich nez 1 ns
neni dostatek ¢asu pro kumulaci naboje ¢i kompletni reorientaci dipdlti uvniti vodného média, resp.
membranovych uhlovodikd. Ultrarychlymi pulsacemi je tedy mozné meénit elektrické parametry
biosystému, které jsou odlisné od téch v ustaleném stavu [16].

Existuji tfi hlavni ddvody, pro¢ se zabyvat velmi kratkymi prabehy impulsa:

a) V tzv. ptechodném rezimu lze udrzovanim nerovnovaznych dielektrickych parametrt

prostiedi a aplikaci silnych elektrickych poli dosahnout silngjsi biologické odpovédi.

b) Impulsy v nanosekundovém rozsahu umoziuji posunout uroven interakce

elektrického pole sbunikou, a to zplazmatické membrany az k subcelularnim
strukturam. K tomu je potfeba splnit pozadavky na trvani impulsu. Pro savéi buriky
vyhovuji hodnoty kratsi jak 1 ns.

*3 7 angl. High Voltage Pulsed Current
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Moznost pouziti antén k vysilani ns-impulstt by mohlo byt velkym pfinosem, nebot’ pouzivani
kontaktnich elektrod n&které aplikace sou¢asné terapie znaéné omezuje. Uéinek terapie zavisi na velmi
dobrém kontaktu elektrod s cilovou tkani a toho neni vZdy mozné dosahnout [18]. Antény by
umoznily elektrickému poli proniknout do tkani, které nejsou snadno piistupné ani jehlovymi
elektrodami. Velmi perspektivni v tomto sméru se jevi 1écba nadort [13], [16], [17], [18], [19].

5.3.1 IRA antény

Tzv. IRA antény (impulzni radiacni antény) piedstavuji novy, neinvazivni zptsob aplikace
pulzniho elektrického pole velké intenzity zejména pro 1é€bu rakoviny kuze. Generuji sub-
nanosekundové impulsy, které je mozné s pomoci fokuzujicich elektromagnetickych ¢ocek dopravit
do tkané s pfesnosti na milimetry, ¢imz se redukuje poSkozeni okolni zdravé tkané. Pulzujici
elektrické pole zptisobi smrsténi bunck tkané, az kompletni eliminaci melanomu. Pouziva se velmi
vysoké napéti, fadové desitek kV. Sub-nanosekundové impulsy projdou do cytoplasmy snadnéji nez
delsi impulsy, nebot’ jejich nastupni hrana je mnohem kratsi nez ¢as potiebny pro nabiti membrany (~
100 ns) [19]. Dlouhé impulsy naopak zpusobi pouze nabiti bunééné membrany podobné jako u
kondenzétoru a elektrické pole mezi subcelularnimi membranami bude témef nulové pro siln€ izolacni

vlastnost vnéjs$i membrany.

5.3.2 Elektroporace

Jestlize amplituda impulst piekona prah potiebny pro napétové vratkovani iontovych kanald,
ale strvanim krat§im neZz nabijeci doba plazmatické membrany, pak dochazi kjevu zvaném
elektroporace (EP). EP vytvati otvory v bunééné membrang, dovolujici velkym molekulam proniknout
membranou. Tim méa EP dulezité praktické vyuziti v chemoterapii a genové inzerci. Umoziuje
dopravu 1ékti nebo nanocastic do bunky bez vyrazného ohrozeni buiiky na zivoté. EP je reverzibilni,
nicméné neptiméfené dlouhé udrzovani port v membrané mize vést k apoptoze [13], [17], [19].

Mechanismus G¢inku pak Ize ptirovnat K zaniku, ktery nastava po ozafeni bunék ionizujicim zafenim.

Obrazek 17: Modelovani formace nanopéru v membrané [19]

(a) vystaveni membrany pusobeni el. pole s intenzitou E = 0,5 V/nm; pocateéni rozloZeni
membrany jako lipidové dvojvrstvy (polarni ¢asti - zelené, nepolarni Fetézce — svétle modré)
S vodnym prosti‘edim okolo (¢ervené)

(b) preskupovani molekul K vytvoreni poru

(c) pohled shora na vznikly por

Pokud je nastupni hrana impulsu krat$i nez 10 ns, ionty v cytoplasmé nestihnou migrovat
k plazmatické membrané a aplikované elektrické pole je schopno proniknout membranou a ovlivnit
pfimo intracelularni struktury. Maze dojit k EP na subcelularnich membranach a 1ze manipulovat
s intracelularnimi strukturami, napf. vlozeni modifikované DNA nebo likvidace rakovinnych bun¢k
[17], [12].

-30 -



6 Terapie salvami impulsut (,,burst“ terapie)

V nékterych aplikacich se misto klasické stimulace jednotlivymi impulsy s pfesné stanovenou
frekvenci, tvarem, sitkou a periodou osvéd¢ily rizné typy modulaci (amplitudova, frekvencni) nebo
pouziti nékolika stejnych, obvykle podprahovych, impulsti uspofadanych do fady (salvy, angl. burst,

train), ktera se opakuje s nastavenou pracovni frekvenci.

6.1 Teorie skladani podprahovych impulsu

Jako prvni predlozil vysvétleni sumace podprahovych impulsi Gildemeister ve 30. letech
minulého stoleti [42]. Stimulaci stfidavym proudem, ktery je uspotadan do salv impulst s kHz-
frekvenci, 1ze vyvolat subjektivni pocit, jenz velmi zavisi na trvani celé salvy, tzn. na poctu cykla
Vjedné salvé, ale také na frekvenci stfidavého proudu. Frekvence proudu je velmi dulezita, nebot
membrana nervového vlakna se chova jako usméiiovac [14] a s kazdym nasledujicim impulzem v
salve je vlakno blize ke své prahové hodnoté. Prahu membrany je dosazeno v okamziku, kdy sumace
impulst vyvrcholi v dostatecnou depolarizaci k vytvofeni AN. Celkovy pocet AN pak odpovida poétu
salv [26].

Kvantitativni demonstraci tohoto efektu se zabyvali Schwarz a Volkmer, kteti métili zmény
membranového potencidlu izolovanych nervovych bunék v zavislosti na stimulaci impulsy s nosnou
kHz-frekvenci uspofadanymi do salv. Sumacni efekt vyZzaduje, aby impulsy po sobé& nasledovaly
dostate¢né rychle tak, ze membrana nebude mit mezi jednotlivymi impulsy ¢as k zotaveni. Pokud se
tedy membrana nervového vldkna podrobi podprahové polarizaci a dal§i pulsy série ptichazeji
v refraktorni fazi pred tim, nez se zmény iontovych koncentraci staci vratit do pivodniho stavu,
dochazi ke scitani téchto zmén a vzniku impulsu AN. Depolarizace v disledku sumace podprahovych
impulst je o¢ekavana na vyssich kHz-frekvencich [43]. Vyhodou vysoké nosné frekvence je snadnéjsi
penetrace do tkani, lze upravit intenzitu modulaci $itky salv a vedle toho i vlastni pracovni frekvenci
salv. Obalku jedné salvy impulsi je mozno chapat svym zplisobem jako obdobu jednoho stimula¢niho
impulsu pfi klasické elektroterapii. Tomu odpovida i zjisténi, ze prahové napéti klesd s rostoucim
poétem impulst v jedné sérii, tj. s trvanim salvy [26], podobné jako je tomu u stimulace klasickymi
impulsy (viz Obrazek 12).

N-let Train
N-let Period (NP)

[ % O 5

N Pulses

N=1 &= singlet

N=2 &= doublet

N=3 & triplet
ete.

Closeup of one N-let
Obrazek 18: Stimulace N-let salvami [49]
Jednu salvu tvori Fada N stimula¢nich impulsii. Kazdy impuls je popsan svou amplitudou (PA) a
Sifkou (PW). Perioda (PI) je interval mezi jednotlivymi impulsy v fadé a miize se ménit mezi
ruznymi salvami. N-let perioda (NP) je interval mezi za¢atky dvou nasledujicich salv.
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6.2 Aplikace

Velkym problémem u FES je brzka svalova tnava. Jejim snizenim se zabyvala jiz cela fada
studii a vysledky nékterych jsou dosti variabilni zejména vzhledem K riznym parametrim testovaného
proudu. Chovani vSech typti impulst jesté¢ zdaleka neni zmapované. Jedna studie poukazala na
dubletovy, resp. tripletovy efekt, v souvislosti s nelinearni svalovou sumaci [47]. Konvenéni stimulaci
S konstantnimi pulsy tak lze nahradit stimulaci pulzujicimi fadami ve dvou nebo tfech salvach
S naslednymi del§imi klidovymi intervaly. Dublety impulst se u ¢lovéka vyskytuji i pfirozené pii
pohybu, zv1aité u balistickych pohybt™ a pfi tiesu [49].

Nejznamé;jsi klinicky pouZzivanou metodou pro zpevnéni svall je tzv. rusky (Kotziv) proud,
vyuzivajici sinusového stfidavého proudu s frekvenci 2500 Hz, uspotadaného do salv s frekvenci 50
Hz a pomérem S§itky impulsu : Sitka mezery = 1:1. Né&které studie vSak ukazuji na podstatné nizsi
i¢innost této terapie na silu kontrakce ve srovnani s nizkofrekvenénim pulznim proudem [26]. Uroven
unavy, zpusobenou kHz-proudem, Ize G¢inné redukovat, nebot’ se ukazalo, Ze je vztazena k celkovému
poctu impulst spiSe nez k poctu salv [49]. Pti srovnani dvou kHz-proudu se stejnou frekvenci salv 50
Hz, ale riznym poctem impulsii v salvé, se projevil mensi vliv na tnavu pii stimulaci s krat§Sim
trvanim salvy (tzn. s méné cykly v salv€). Navic vysledky studie [26] siln€¢ nasvéd¢uji tomu, Ze u
intenzit vyvoléavajicich silné svalové kontrakce, staci k sumaci impulsti a vzniku AN pouze par cykla
uvniti salvy. Uroved Gnavy klesi monotonné v rozsahu stimula¢nich frekvenci od 1 kHz k 10 kHz,
nebot’ dochazi k selektivnimu vyfazeni rychlych nervovych vlaken a zlstava vyssi podil pomalych
vlaken, které jsou tinavé rezistentni [44].

U FES se obvykle pouzivaji impulsy konstantni frekvence a pro vytvoteni siln€jsiho podnétu
se zvySuje pouze intenzita proudu. Silu podnétu je tfeba zvysit z toho diivodu, Ze se sval dosavadni
stimulaci unavuje a nereaguje stale stejné. Nabizi se vSak efektivnéjsi feSeni v podob¢ skokové se
ménici frekvence impulst, popf. v kombinaci s modulaci $itky impulst [46]. VSechny studie ale
zaroven ddrazn€ upozoriuji na to, ze odpoveéd zdravych jedinci a pacienti s rliznym stupném
poskozeni svalil se velmi lisi, proto stejny zplisob stimulace nemusi mit zdaleka podobné vysledky u
skupin pacienti s rozdilnou diagnézou.

Salvy mohou byt tvofeny jak bifazickymi, tak monofazickymi impulsy. Co se tyce FES,
experimenty ukazuji na nejlep$i uc¢innost monofazickych, pravouhlych impulst, nebot’ maji nejnizsi
prah pro vznik AN [48]. Velmi dobré vysledky terapie salvami impulst byly zaznamenany v prevenci
Zilnich tromboz*® u ortopedickych pacienti a pooperaénich ptipadt, kde doséhla az t¥ikrat vetsi
ucinnosti v porovnani s terapii jednotlivymi impulsy [50]. Nové moznosti podprahové stimulace
salvami impulsa se ukryvaji v 1é€bé raznych typu arytmii jako je komorova ¢i sifiova tachykardie [51].
V posledni studii provedené na srdcich morcat se salvou podprahovych impulsii, aplikovanou
katetrovymi elektrodami zavedenymi v endokardiu® levé komory, se podaiilo velmi dobie blokovat
komorovou tachykardii a dokonce zabranit pozdé&jsimu vzniku fibrilace komor. Terapie salvami
impulsit m& rovnéZ vyrazny analgeticky ucinek, vysvétlovany vratkovou a endorfinovou teorii.

Obrovskou vyhodou terapie je fakt, ze stimulaci nedochazi ke zjevné adaptaci tkani [7].

“ Obvykle patologické, prudké, rychlé pohyby Easto hornich kongetin.
%> Srazeni krve v cévach v disledku poruchy regulace hemostatickych procesil.
“® Srdeéni nitroblana.
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7 Cytotoxicita elektrostimulace

Bohuzel elektrostimulace nevynika jen svymi léCebnymi UCinky, ale mohou se objevit i
negativni dusledky, souvisejici s aplikovanou davkou, oblasti stimulace a dalSimi podminkami.
Nezadouci vlivy lze pozorovat uz na trovni buiiky a mohou se rozsifit do celé tkan¢€ v zavislosti na
tom, jak se bunky s moznym poskozenim dokazi vypotadat.

Elektricky proud podporuje bunéénou proliferaci, ale stejné¢ tak ji miaze blokovat. Proudy
vysokych intenzit maji za nasledek zjevné poskozeni tkani s naslednou nekrézou®’, zatimco proudy
S intenzitou niz8i mohou stimulovat buiiky k apoptéze [27]. Apoptdza sice nezplsobuje zanétlivou
reakci, mize vSak byt nezadoucim jevem napf. pfi hojeni ran (viz kap. 5.2.3).

K elektrostimulaci buniky dochazi zménou pfirozeného transmembranového potencialu 0
pouhych 10 az 20 mV, zatimco elektroporace (typicka pro ps- a ms-impulsy) nastane v okamziku, kdy
transmembranové napéti piekroci 0,2 — 1 V. Jedinecnost elektroporace, vzniklé v disledku stimulace
ns-impulsy s vysokou intenzitou, spo¢iva v moznosti manipulovat s buné¢nou fyziologii. Kratké trvani
impulsu soucasné s vys$$im napétim ma za nasledek efektivnéjsi nabijeni membran bunécnych organel
a jejich rychlejsi rozpad. Timto zpisobem lze narusit vnitini strukturu buiiky bez poSkozeni vné&jsi
membrany a zamezit tak vzniku zanétlivé reakce. U poli velmi silnych intenzit (200 — 300 kV/cm)
mizeme navic oekavat dalsi specifické mechanismy, jakymi jsou elektrolyza®®, elektrodisociace®,
bunééna elektrodeformace nebo mechanicky stres v disledku termoelastické expanze [53].

Negativni projevy lze pozorovat napt. u FES, pokud neni dodrzena ndbojovd rovnovaha,
nebot’ nadmérna akumulace naboje vede k elektrolyze spojené s rozpousténim elektrod a poskozenim
tkani [48], [52]. Tento problém lze vyfesit n€kolika zptisoby: pouzitim kapacitnich elektrod, stimulaci
proudové vyvazenymi bifazickymi impulsy, u implantabilnich aplikaci pouzitim naboj-vyvazujicich
technik (napf. salva kratkych impulst po kazdé stimulaci) [52].

Objevuji se také studie poukazujici na mozné poskozeni svalt. Varujici je piipad
rhabdomyolyzy® u muZe, ktery neuvazené pouZival elektronicky svalovy stimulator [57].
Mechanismus poskozeni plyne z vlastni izometrické™ kontrakce svalu. Stah v dasledku stimulace
muze zpusobit svalové poskozeni srovnatelné s tim, které vznikne nadmérnou volni aktivitou [55].
Nicméné stuperi poSkozeni se zmirfiuje S dal§i vinou stimulace stejné tak, jako se opakovanym
tréninkem snizuje bolestivé pietazeni svali po jednorazovém cviceni. Zakladni mechanismus tohoto
jevu neni zcela objasnén, ale hovoii se o kombinaci nervové, mechanické a bunéc¢né adaptace. Dalsi
vysvétleni nabizi pietvafeni extracelularni matrix [56], které bylo zaznamenano po stimulaci. Po
zotaveni z pocateéniho poSkozeni se matrix svym zpusobem posili a vytvori si ochranu pred dal§im
poskozenim. Zda se tedy, Ze vazné poSkozeni elektrickou stimulaci je mozné odvratit pouzitim
podobné strategie jako k minimalizaci poSkozeni z namahavého cviceni. Otazkou zlstava, zda se
zavedenim prisluSnych opatieni bude vysledek elektrostimula¢niho tréninku dostacujici, protoze mirné

narudeni svalu se pro dosazeni svalové hypertrofie® a zesileni svalu otekavé [55].

" Odumfieni tkang, obvykle se zanétlivou reakci.

“8 Rozklad elektrolytu priichodem stejnosmérného elektrického proudu.

“ Rozpad molekuly na kladné a ziporné ionty vlivem vn&jsiho elektrického pole.
%0 Tglesny stav, pi kterém dochazi k rychlému rozkladu tkan& kosterniho svalstva.
3! Zvyseni napéti ve svalu, aniz by doslo ke zméné jeho délky.

%2 Zbytnéni.
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8 Specifikace mikrostimulatoru

8.1 Zameér

Od objeveni prvnich pozitivnich ucinkli elektroterapie uplynula fada let. Na vyrobé
elektrostimulatorti rozjela spousta firem velky byznys a jeden typ pfistroje byl doporucovan k lécbe
takika vSeho. Zde ale mize dojit k velkému omylu, nebot’ jak je zfejmé z predchozi reserSe, i zména
jediného parametru stimulace mlize mit pfi terapii zcela jiny efekt. Nelze tedy vyloudit ani negativni
vliv stimulace, kterému se doposud neptikladala piili§ velka dalezitost. Pravdépodobné i z toho
dtvodu se zacina v posledni dob¢ pozornost upirat na podprahovou stimulaci.

Navrh mikrostimulatoru navazuje na vysledek predchozi bakalaiské prace. Opét by mélo jit o
maly, pfenosny, bateriové napdjeny piistroj sjednoduchou obsluhou. VSechny tyto vlastnosti jej
predurcuji i pro domaci pouziti. Pro pacienta tim odpada nutnost ¢astého dochazeni do zdravotnického
zafizeni, ale terapii miize podle pokynt Iékate provadét v domacim prostiedi sam.

Pouziti pfistroje by nemélo byt omezeno pouze na elektroterapii lidi. Naopak, zejména
vzhledem k zamyslenému konstrukénimu feSeni by mohl byt vhodny i pro terapii zvifat, zvlasté téch,
ktera jsou lekava a neklidna, s ¢imz souvisi i jejich nepfedvidatelné chovani. Typickymi predstaviteli
jsou naptiklad koné. TéZko si predstavit, ze by kin po delsi dobu trpelivé stal a snesl napevno
pripevnéné elektrody, které¢ jsou kabely spojené s vlastnim generatorem impulsd, Casto ne zrovna
malych rozmérd. Nahly prudsi pohyb zvifete pak mtize mit za nasledek pfinejmensim vytrzeni kabelti
z pristroje. Podobné situace vzdy predstavuji riziko, kdy je nejlépe stimuldtor okamzit¢ oddalit.
Vétsina postupti stimulace, standardnich pro humanni elektroterapii, je tedy naprosto vyloucena.

Pfedstava parametrii stimulace vychazi z pfedchozi reSerSe. Jednd se o vysokonapétovy
impuls s velmi kratkym trvanim a velmi nizkou proudovou intenzitou. Snadnéj$i prinik hloubéji do
tkané umoziuje praveé vysoké napéti impulsu, které je vSak nutné kompenzovat dal§imi parametry, aby
dodana zatéZ nebyla nepfiméfena. Jak z vyhodného hlediska konstrukéniho, tak i terapeutického, se
nabizi moZznost vyuzit k vytvoteni zamySleného impulsu kumulace podprahovych impulst. Vysledny
impuls pak ve skute¢nosti bude tvofen obalkou jedné salvy podprahovych impulsi. Sitku stimulaéniho
impulsu bude mozné meénit poctem impulst v salve. Impulsy uvnitt salvy maji nékolikandsobné vyssi
kmitocet nez vysledné stimulacni impulsy. Vyhoda proudu s vysokym kmitoétem spo¢iva v mnohem
snadné&jSim piekonani odporové bariéry klize. Mikrostimulator s takto definovanymi parametry
stimulace by v sobé mohl skloubit vyhody mikroelektrostimulace, vysokonapétové terapie a ,,burst”
terapie.

8.2 Blokové schéma mikrostimulatoru

Blokové schéma stimulatoru sestava ze dvou navazujicich celkli. Jednak jde o cast
Snapajenim, a pak samotné obvodové feSeni. Jako zdroj napéti jsou uvazovany dva NiMh
akumulatory 1,2 V, zapojené v sérii, ze kterych ma byt pomoci DC/DC ménice ziskdno napéti 9 V,
potiebné pro napajeni piistroje. Volba velikosti akumulatort je dale upfesnéna podle celkové spotieby
piistroje a pozadavku na jeho provozni dobu. Napéti baterii je hliddno a nizky stav je vCas svételné
signalizovan. Stejné tak je signalizovano jejich dobijeni a zapnuti pristroje. Dobijeni akumulatori je
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mozné po piipojeni adaptéru, pii némz dojde k vyfazeni piistroje z ¢innosti. Rozpinaci kontakt po
dobu nabijeni zajisti, aby pfistroj nebylo mozné opét zapnout.

Vlastni parametry stimulace, frekvence a S$itka stimulacniho impulsu, jsou nastavitelné
nezavisle na sobé v daném rozsahu pomoci astabilniho a monostabilniho klopného obvodu. Generator
vytvaii fadu impulst s frekvenci 100 kHz, které spolu s vystupem z monostabilniho obvodu tvorii
vstup do hradlovaciho obvodu. Hradlo realizuje ofezani fady impulsi podle pozadovanych parametri
vysledného impulsu, tj. Sitky a frekvence nastavenych klopnymi obvody. Spinacim stupném je pak
fizen pfenos impulst do primarniho vinuti impulsniho transformatoru. Po transformaci napéti vznikne
sada impulsd, jejichZ obalka tvoii vysledny vysokonapétovy stimula¢ni impuls. Vystup je pfiveden
pomoci elektrod k pacientovi.

sitové napéti - -
230 V —» SPINANY ZDROIJ
\ 4
| ROZPINACI R —— | SIGNALIZACE
BATERIE »  KONTAKT »  MENIC > ZAPNUTI
\ 4
SIGNALIZACE NABIJEN{
BATERI{
napajeci napéti
\ 4 9V
»  HLIDANI NAPETI BATERIE (pro dil¢i bloky)

\4
SIGNALIZACE NiZKEHO NAPETI

NASTAVENI KMITOCTU NASTAVENI SIRKY
IMPULSU IMPULSU
\ 4 \ 4
ASTABILN{ KLOPNY - MONOSTABILNI
OBVOD > KLOPNY OBVOD
GENERATOR Y
100 kHz > HRADLO CMOS > INVERTOR

\ 4
SPINACI STUPEN

A 4

IMPULSOVY
TRANSFORMATOR

vy

elektrody

Obrazek 19: Blokové schéma mikrostimulatoru
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8.3 Pozadavky na bezpeénost pristroje a normy

Zdravotnické elektrické pristroje diky své podstaté tvoii zvlastni skupinu elektrotechnickych
vyrobkd, jejichz vlastnosti, provedeni a zptisob pouziti jsou pfisné hlidany. Na samotnou konstrukci
zdravotnickych pfistroji jsou kladeny neobvykle vysoké naroky ve srovnani s jinymi elektrickymi
zafizenimi, a to nejen na funkénost. Clovék zde jiz nepiedstavuje roli pouhé obsluhy, ale dochazi
k pfimému kontaktu pfistroje s ¢lovékem, at’ uz z terapeutického nebo diagnostického hlediska.

Specidlnimi mezinarodnimi normami jsou jasné stanoveny pozadavky na kazdé takové
zafizeni zejména pro zajiSténi bezpecnosti. U terapeutickych zafizeni, kde dochazi k pfimému
ovlivnéni pacienta vystupem pfistroje, je hlidano, aby terapeuticky efekt maximalné pfevazoval nad
moznymi negativnimi ucinky. Ty nelze casto zcela eliminovat, nicméné je mozné vhodnymi
opatienimi ptispét k jejich minimalizaci. U diagnostickych zafizeni naopak neni hlavnim cilem
zasahovat do vnitfniho prostiedi pacienta, ale co nejSetrnéjsi cestou ziskat informace o jeho
zdravotnim stavu, které jsou jinymi metodami jen tézko zjistitelné, pokud vibec.

StéZejnimi dokumenty, které jsou zavazné pro vSechny elektrické piistroje, pouzivajici se ve
zdravotnictvi, jsou Nafizeni vlady €. 336/2004 Sb., stanovujici technické pozadavky na zdravotnické
prostiedky, a CSN EN 60601-1 ed. 2:2007 (36 4801) Zdravotnické elektrické piistroje — Cast 1:
Vseobecné pozadavky na zakladni bezpecnost a nezbytnou funkcnost. Podle povahy a pouziti pfistroje
pak existuji specialni normy, které dopliuji normu zakladni a upravuji konkrétni parametry kazdého
typu zatizeni. Tyto zvlastni normy stanovuji pozadavky, které jsou tak specifické, Ze stoji nad
pozadavky hlavni normy. B&zné€ dochazi k aktualizacim norem, jejich zménam nebo doplnéni, a je na
vyrobci zdravotnického pfistroje, aby si aktualni specifické pozadavky platné normy pohlidal.

Na elektroterapeutické zatizeni, které je pfedmétem této prace, sSe mohou vztahovat pozadavky
téchto dopliiujicich norem:

CSN EN 60601-2-10:2001 (36 4800) Zdravotnické elektrické pfistroje — Cast 2-10:
Zvlastni pozadavky na bezpe¢nost nervovych a svalovych stimulatort

CSN EN 60601-1-11:2011 (36 4801) Zdravotnické elektrické pfistroje — Cast 1-11:
Vseobecné pozadavky na zakladni bezpecnost a nezbytnou funkcnost — Skupinova norma:
Pozadavky na zdravotnické elektrické pfistroje a zdravotnické elektrické systémy pouzivané
v prostiedi domaci zdravotni péce

CSN EN 60601-1-2 ed. 2:2008 (36 4801) Zdravotnické elektrické piistroje — Cast 1-2:
Vseobecné pozadavky na zakladni bezpecnost a nezbytnou funkcnost — Skupinova norma:
Elektromagneticka kompatibilita — Pozadavky a zkousky

CSN EN 60601-1-6 ed. 3:2010 (36 4801) Zdravotnické elektrické piistroje — Cast 1-6:
Vseobecné pozadavky na zakladni bezpecnost a nezbytnou funkcnost — Skupinova norma:
Pouzitelnost

CSN EN 55011 ed. 3:2010 (33 4225) Primyslova, védecka a lékaiska zatizeni —
Charakteristiky vysokofrekvenc¢niho ruseni — Meze a metody mefeni

Pro bezproblémové porozuméni a =zajisténi jednozna¢nosti jsou Uvodem kazdé normy
vysvétleny zékladni pojmy a terminy, které se v dalSim textu vyskytuji.

Cilem prace je vytvofit pfistroj pro ambulantni ucely, tedy maly a pfenosny, vhodny i pro
domaci pouziti a aplikaci na zvifatech. Da se tak predpokladat, ze s nim do styku piijde zejména
populace laiki, kteti budou s pravidly pouZivani piistroje sice seznameni, ale nebude na jejich spravné

po¢inani dale dohlizeno (napf. nemocni¢nim personalem). Z téchto divodu je potieba zajistit

-36 -



maximalni ochranu a bezpecnost pacienta uz samotnou konstrukci piistroje a pifedejit tak vzniku
nebezpecnych situaci.

Zakladni ochrana pfed trazem sifovym proudem bude spocivat v konstrukci pfistroje
S vnitfnim zdrojem energie, tzn. se zabudovanym akumul4torem. Dobijeni zdroje pfipojenim adaptéru
je lépe zajistit proti spusténi pfistroje, napi. oddélovacim kontaktem, ktery pii zasunuti koncovky
adaptéru do zdiiky pfistroje vyfadi piistroj z provozu. Co se ty¢e klasifikace pfistroje, bude tak piistroj
zatazen do tfidy 1ékatskych zatfizeni s vlastnim zdrojem energie.

Stejné jako u kazdého jiného zdravotnického zafizeni je i zde samoziejmosti zvysit
informovanost uzivatele a bezpe¢nost pfi manipulaci pomoci svételné signalizace (zapnuti pfistroje,
nizké napéti baterie, nabijent).

Vzhledem kuvazované vysoké napétové amplitudé impulsu je pro maximalni zajisténi
ochrany pfi terapii zamysSleno hned nékolik opatfeni. Jednak pouziti malych soustfednych elektrod
bude vymezovat oblast plisobeni stimulatoru, ¢imz se maximaln¢ snizi riziko prichodu elektrického
proudu nezadoucimi oblastmi lidského téla (napt. pies srdce). Dale velmi kratké trvani impulsii
(desitky mikrosekund) a nizky opakovaci kmito¢et zamezi dodani vétsi zatéze, nez by mohlo byt pro
pacienta tinosné.

Samotné normy se pak zaméfuji zejména na testovani pfistroje, jeho popis a znaéeni, obsah
ptilozené pravodni dokumentace a podrobného navodu Kk pouziti. Dokumentace musi zahrnovat
technicky popis pfistroje, navod k obsluze, klasifikaci ptiloznych ¢asti (BF, CF), vystrazna upozornéni
a varovani s vysvétlenim [58]. Navod k pouziti musi vedle pozadavkt hlavni normy obsahovat mj.
informace o tvaru vystupniho impulsu a doporucenou velikost elektrod dle [59], dale kontaktni
informace na vyrobce, vystrazna a bezpeénostni oznameni, doplitkové pozadavky na zdroj elektrické
energie a na popis pristroje, spousStéci postup pfistroje, hlaSeni pfistroje, CiSténi, dezinfekci a
sterilizaci, udrzbu a ochranu zivotniho prostiedi dle [60].

Povinnosti vyrobce je navic vypracovat dokumentaci fizeni rizika dle piilohy C normy CSN
EN ISO 14971. Rizikovéa analyza zdravotnického prostiedku podava informace o vSech moZznych

rizicich, ke kterym muiZze v souvislosti s pouzivanim piistroje dojit, a ptifazuje jim Groven zavaznosti.
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9 Navrh mikrostimulatoru

9.1 Blok napajeni
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Obrazek 20: Blok napajeni a svételné signalizace

9.1.1 Zdroj napéti

Jako vnitini zdroj energie mikrostimulatoru jsou uvazovany dva akumulatory znacky GP
ReCyko®. Typ AAA je zvolen z ditvodu tspory prostoru a minimalizaci rozméri hotového vyrobku.
Rovnéz kapacita 850 mAh je pro aplikaci vyhovujici. Diky pouzité technologii tato generace NiMH
baterii v mnohém piedc¢i klasické nabijeci i jednorazové alkalické baterie. Vynikd extrémné nizkym
samovybijenim a i po 12 meésicich pouhého skladovani nabizi podle vyrobce piiblizné 85% plné
kapacity. Jmenovité napéti 1,2 V si tak udrzuje témét po celou dobu vybijeni. Rovnéz je vyzdvizena
az 4x vetsi vydrz ve srovnani s alkalickymi bateriemi a provoz i za velmi nizkych teplot do -10 °C
[63]. Nezanedbatelna je také Setrnost k Zivotnimu prostiedi vzhledem k tomu, Ze baterie disponuje az
1000 nabijecich cykli. Dvojice akumulatori bude zapojena sérioveé, ¢imz je mozno vyuZzit napéeti
kolem 2,4 V.

9.1.2 DC/DC ménié

Dilci bloky pristroje (Casovaci obvody, transformator) potiebuji mnohem vyssi napéti, nez
mohou uvedené akumulatory nabidnout. Z toho divodu je zafazen tzv. ,step-up* (vzestupny) ménic
napéti, ktery je schopen transformovat relativné nizké napéti bateriového zdroje na pozadovanou
hodnotu 9 V. Méni¢ zaroven zajistuje stabilizaci napéti.

Zjednodusenou predstavu o funkci ménice ziskdme pfi pohledu na Obrazek 21. Pfi sepnuti
vnitiniho NPN tranzistoru (kolektor SW1, emitor SW2) se energie akumuluje v civce L1 a proud
zatéze je hrazen z naboje kondenzatoru C1. Dioda D1 je v tomto okamziku uzaviena a oddé€luje tak
obvod vstupu a vystupu. Pfi vypnuti tranzistoru se napéti na civce otoci, proud ma snahu pokracovat

dale v ptivodnim sméru, dioda se otevie a kondenzator se nabiji na maximalni hodnotu napéti.
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Obrazek 21: Step-up méd ménic¢e LT1111, pievzato z [64]

Podrobnéjsi vysvétleni nabizi blokové schéma ménice, viz Obrazek 22. Vyhodou tohoto
uspofadani je velmi nizky proudovy odbér. Piepinani je zahajeno az v okamziku, kdy napéti zpétné
vazby na vyvodu FB poklesne pod referen¢ni Groveni. Napéti na vyvodu FB, ptivedené ptes odporovy
déli¢ (R1, R2), je srovnano s pevné nastavenym referenénim napétim 1,25 V. Jestlize napéti na FB
poklesne pod tuto mez, komparator Al sepne oscilator, ktery pracuje s frekvenci piepinani 72 kHz.
Zesilova¢ DRIVER zesili signal z komparatoru natolik, aby mohl byt fizen vystup tranzistoru.
Piepinanim se postupné akumuluje vystupni napéti. Jakmile napéti na odezvé FB dosahne dostate¢né
velikosti (zde 9 V), dojde k rozpojeni Al a ¢innost oscilatoru se zastavi. Pokud je vystup komparatoru
ptili§ maly, oscilator a vSechny obvody s vy$s§imi proudovymi naroky jsou vypnuty. Proudovy odbér
se tak snizi na klidovou troven pouhych 300 pA. Doba sepnuti a vypnuti oscilatoru je pevné nastavena
na 7 ps pro kazdou z nich. Mezi vyvody I v a V\y je zapojen rezistor R3, ktery uréuje maximalni
spinaci proud. Jestlize tento proud presahne nastavenou hodnotu, cyklus pfepinani se piedcasné

ukondi.
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Obrazek 22: Blokovy diagram méni¢e LT1111 (pievzato z [61])

Operacni zesilova¢ A2 muze byt vyuzit jako ukazatel nizkého napéti bateriového zdroje.
Funguje jako komparator referencniho napéti 1,25 V na invertujicim vstupu zesilovace a napéti
baterie, pfivedené ptres odporovy déli¢ na neinvertujici vstup prostiednictvim vyvodu SET.

Pro pozadovanou funkci ménice je nutné vhodné uréit hodnoty prvkt zapojeného obvodu.

Vybér diody D2

Dioda D2 musi byt vybrana s ohledem na tfi zakladni parametry: rychlost spinani, ibytek
napéti v propustném sméru a zbytkovy proud v zavérném sméru [61]. Nejlépe vyhovuje Schottkyho
dioda IN5818, rovnéz doporucena vyrobcem méniCe, a to vzhledem K velmi rychlému spinani,

malému ubytku napéti pii sepnuti a nizkému zbytkovému proudu po vypnuti [65].
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Vybér civky L1

DC/DC ménic tidi akumulaci energie jako magnetického toku v indukéni civee a uvolnéni této
energie do zatéze. Aby méni¢ fungoval jako ucinny pifenaSeC energie, musi civka spliiovat urcité
podminky. Jednak by indukénost civky méla byt dostatecné nizka, aby i v kratké dobé a pii velmi
malych hodnotach vstupniho napéti byla schopna pojmout potiebné mnozstvi energie. Zarovein by
vsak indukénost méla byt dostatecné velka, aby v pfipadé vysokych hodnot vstupniho napéti a delsi
dobé sepnuti nedoslo k piesyceni civky. Ve ,,step-up“ rezimu vytvati rozdil mezi vstupem a vystupem
pravé vykon generovany civkou. Jeho velikost je ddna soufinem napéti na civce a maximalniho
proudu, ktery bude odebiran ze zdroje:

Py =, +Up, ~U =(9,0+0,5-2,2).0,0163=0,119W =119 mW ,

vst(min) ) I vyst

(4)
kde U,y je pozadované vystupni napéti 9 V, Up, doptedné napéti na Schottkyho diodé (pro IN5818 je

rovno 0,5 V [61]), Uysiminy minimalni vyuzitelné napéti baterii (2,2 V) a |,y je maximalni odebirany
proud, jehoZ velikost byla zjisténa experimentalné (16,3 mA) [62].

Energie, kterou ma civka v kazdém cyklu vydat, musi byt vétsi nebo rovna podilu vykonu
civky Py a kmito¢tu piepinani fog:
P, 119mW
fo.. 72kHz

0sc

P
E,> f—Ll =16.10"° =164 E, >16.4J

®)

Sepnutim obvodu za¢ne civkou protékat proud velikosti ménici se s casem podle rovnice (6):

R.t
1, (1) = {1—e uJ,

R
(6)
kde U je napéti na vstupu méniée, R soucet ekvivalentniho odporu spinace (obvykle 0,8 Q pii 25 °C
[61]) a stejnosmérného odporu civky (0,2 Q). Zname-li dobu sepnuti méniée ¢ = 7 us, pak lze podle
rovnice (7) zjistit $pickovou hodnotu proudu civkou I 1peay pro vstupni napéti U,y a specifickou
indukénost L1, vhodné& uréenou podle Tabulky 1 katalogového listu [61]. Pro minimalni hodnotu

odebiraného proudu kolem 10 mA je doporucena civka s induk¢nosti 47 uH.

U Rt 24 (0,8+0,2).7.10°
I L1( peak) (t = 7/JS) = ?m-(l_ e J = m l-e 4110 =332mMA
(7
Podle rovnice (8) 1ze dosazenim za | 1(peax) zjistit hodnotu energie civky na konci spinaci faze:
E,= % L1l Li(peald = %.47.106.0,3322 = 2,594
(8)

Na zékladé srovnani vysledné energie zrovnice (8) spozadavkem podminky (5),
tj. 2,59 wJ > 1,6 pJ, mizeme konstatovat, ze vybrana indukénost civky je pro nasi aplikaci vyhovujici
a méni¢ bude schopen dodat potfebny proud pii pozadovaném napéti, coz zajisti integrovana regulacni
smy¢ka. Navic je splnéno i doporuéeni, aby hodnota $pickového proudu dosahovala nejvyse 1 A [61].

Vyssi proudy by mohly zptisobit piesyceni jadra tlumivky a nizsi G¢innost.
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Vybér kondenzatoru C8

Kondenzator se stejné jako civka vyznamné podili na vysoké Géinnosti pfevodu napéti. Spatna
volba kondenzatoru mize mit za nasledek snizeni ucinnosti nebo vyrazné zvinéni vystupu.
Nevyhovujici je pouziti bézn€¢ dostupnych a lacinych hlinikovych elektrolytickych kondenzatort,
nebot’ maji nepiijatelné hodnoty ekvivalentniho sériového odporu (ESR) a ekvivalentni sériové
indukénosti (ESL). Na zaklad¢ doporuceni vyrobce byl vybran tantalovy elektrolyticky kondenzator
s extrémné nizkou hodnotou ESR a hodnotou kapacity 10 puF podle Tabulky 1 katalogového listu [61].

Vypocet délice R11, R18
V okamziku sepnuti vnitinitho tranzistoru meéniCe se na civce objevi rozdilové napéti

Uust — Usegsar) @ civkou zacne protékat proud
vst -U ke(sat) t— 24-04
L1 47.10°°

U
IL]_(peak) (t = 7/15) = 7.10°% = 297mA,

kde Uyesan je napéti mezi kolektorem a emitorem pii saturaci. Po vypnuti spina¢e se méni polar(i?z)a
civky a proud protéka diodou D1 do kondenzatoru C8. Napéti z civky je kontrolovano prostfednictvim
zpétné vazby, vedouci pfes odporovy déli¢ R11 a RI8 kvyvodu FB meénice. Cely cyklus je
fizen zavislosti na velikosti pfedem nastaveného vystupniho napéti U,y

R11
vast = U FB (1"‘ ﬁj

(10)
RIL_Uy ,_ 9
RI8 U 125

kde Ugg je referenéni napéti nastavené na hodnotu 1,25 V. Aby byl odporovy déli¢ dostateéné tvrdym

Odtud -1=6,2,

zdrojem pro zpétnovazebni vstup, je uvazovan proud lg délicem 100krat vetsi nez proud odebirany
z délice IFB =70nA [64]
I, =100.1; =100. 70.107° = 71A

11)
Z Ohmova zakona pak urc¢ime odpor d€lice R:
U
R=—F= J s =13MQ
I, 7.10°
(12)
Pro odpor délice dale plati:
R=R11+R18
(13)

Hodnoty R11 a R18 pak zjistime dosazenim do rovnic (10), (12) a (13):

Rl =1,1MQ RI18 =180 kQ

Na spravnost hodnot rezistord R11 a R18 je kladen velky diraz, nebot’ na nich zavisi presné
nastaveni vystupniho napéti. Podle vzorce (10) 1ze vypocet hodnot ovéfit. Pro zadané hodnoty odporu
by vystupni napéti dosahovalo velikosti pouhych 8,88 V. Pii korekci tohoto nedostatku zvySenim
hodnoty rezistoru R11 na 1,2 MQ, nabude vystupni napéti az 9,58 V, coz rovnéz neni zadouci. Pro
precizni nastaveni hodnoty 9 V je proto K rezistoru R11 sériové zapojen odporovy trimr R19.
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9.2 Sveételné signalizace

9.2.1 Signalizace zapnuti pristroje

Provoz zafizeni je indikovan rozsvicenim zelené diody LED1. Byl vybran typ HLMP-1790,
ktery poskytuje vysokou uCinnost i pfi nizkém provoznim proudu [66]. Hodnotu ptediazeného
rezistoru zjistime z Ohmova zdkona:
vast —U e _ 9-27

R26 = =
cos 0,002

= 3,15kQ =~ 3,3kQ,

(14)
kde ULEDlje napéti LED ledy (2,7 V) a ILEDl pI‘OUd diodou (2 mA)

9.2.2 Signalizace nizkého napéti bateriového zdroje

Signalizace nizkého napéti baterie je dilezitym blokem, ktery nas v¢as upozorni na nutnost
dobiti vnitiniho zdroje. Pro tuto funkci je vyuZzita komponenta integrované¢ho obvodu ménice LT1111
(viz Obrazek 22). Tvofi ji operacni zesilova¢ A2, plnici roli komparatoru, jenZ porovnava napéti
baterie na neinvertujicim vstupnim vyvodu SET s referenénim napétim 1,25 V na invertujicim vstupu.
S vystupem komparatoru A0 je pak pres odporovy déli¢ (R16 a R17) a tranzistor Q1 spojena ¢ervena
LED dioda, typu HLMP-K150.

Pro spravnou indikaci je potfeba vhodné zvolit hodnoty rezistort R13, R14 a R12. Podle
doporuceni vyrobce je hodnota R14 stanovena na 33 kQ, obdobn¢ u R12 na 1,6 MQ pro zajisténi
nizké hystereze komparatoru a zabranéni problikavani diody. Pfediazeny tranzistor typu PNP (BC556)

stabilizuje proud diodou. Rezistor R17 je zvolen jako 10 kQ a rezistor R15 dopocitame:

vast Y ke(sat) — U LED2 _ 9- 0,08 —1,6

R15 = =7,4kQ ~ 7,6kQ,

(15)
kde U, je napéti na vystupu ménice, Uyesan Napéti mezi kolektorem a emitorem tranzistoru pii

saturaci, U gp, napéti LED diody (1,6 V) a |l ep, proud diodou (1 mA).
Pro zjisténi hodnoty rezistoru R13 podle rovnice (16) zbyva urcit chybéjici hodnotu R16.

R13= UVBU_ Y T
reft vyst ref
R14 R17+R16+R12
(16)
kde Uyg je napéti téméi vybité baterie (2,2 V) a Uy je referencni napéti komparatoru.
Hodnotu rezistoru R16 vypocteme opét z Ohmova zakona:
R16 = Yust ~Yretsay “Yietan = 9-0.75-006 =90kQ
los 91.10°

an

kde Upeear je napéti baze-emitor tranzistoru Q1 a lg; celkovy proud tranzistorem, ktery je souctem
proudu rezistorem R17 lgs7 a proudu bazi tranzistoru lysaq pii saturaci:
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U, l..s 0,75 1.10732
I,o=1, .+ — —bela) b Tk 22 -91.10°A=91
ot = TR1r T ban T T g7 ( i ) 10000 125 HA

kde Iy je proud kolektorem (roven Ip 1,6 V), S proudovy zesilovaci ¢initel a s Cinitel nasyceni (zvol(elr?c))
s=2).
Nyni jsou jiz K dispozici vSechny potiebné hodnoty a muzeme dosadit do rovnice (16) pro
vypocet rezistoru R13. Hodnota je upravena podle dostupnosti hodnoty v odporové fadg.
2,2-125
125 9-125
33.10° 10.10° +9.10° +1,6.10°

R13 = =28537Q =~ 27kQ

9.2.3 Signalizace nabijeni bateriového zdroje

Nabijeci akumulatory budou ulozeny do pouzdra uvniti piistroje. BéZny uZzivatel by k nim
nem¢l mit ptistup vyjma piipadu, kdy pouzije k otevieni krytu pfistroje nastroj, coz neni doporuceno.
K dobijeni vnitiniho zdroje bude slouzit dodany adaptér, spliujici pozadavky bezpecnosti. Aby
pripojeni piistroje do sité nepfedstavovalo nepfiijatelné riziko a ohrozeni uzivatele, musi byt zavedena
prislusna opatieni.

Pro pfipojeni konektoru adaptéru bude v krytu pfistroje vestavéna napajeci zastrcka typu jack
s rozpinacim kontaktem. Rozpinaci kontakt hraje zasadni roli pro bezpecné napajeni. Zapnuti pristroje
bude po pripojeni konektoru adaptéru blokovano a je tedy prevenci trazu sitovym proudem. Zapojeni
uvadi Obrazek 20. Po celou dobu napdajeni bude svitit cervena kontrolka LED3. Hodnotu piedfazeného

rezistoru R24 zjistime z Ohmova zakona:

R24 = UDCIN _ULED3 _ 5_217 — 23OQ,

| eos 0,01

(19)
kde Upcin je napéti na svorkach ptipojeného spinaného zdroje, U gps napéti na svételné diodé¢ LED3 a

ILeps je uvazovany proud diodou (10 mA).

UDCIN _Uvst(max) _UD5 _ 5-30-06

IDCIN 0,

R25= =17,5Q =15Q,

(20)
kde Uysmay) je napéti baterii ihned po dobiti, Ups napéti na diod¢ DS, Ipcy Standardni nabijeci proud

(80 mA.).

9.3 Nastaveni parametra stimulace

Ke generovani nosnych impulsit a nastaveni frekvence a S$itky impulst vyuzijeme
integrovaného obvodu TS555. Tato CMOSova verze klasického ¢asovace NES55 ma nékolikanasobné
nizsi vlastni spotfebu a je tak idealni pro pouZiti v bateriové napajeném zatizeni. Casova¢ se obvykle
zapojuje ve dvou odlisnych rezimech: jednak jako generator impulsi s definovanou opakovaci
frekvenci a §ifkou (astabilni rezim) nebo jako ¢asovy zpozd'ova¢ vystupu (monostabilni rezim).
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Obrazek 23: Obvodové FeSeni nastaveni vystupu

9.3.1 Generator impulst 100 kHz

Pro generovani fady impulsii s nosnou frekvenci 100 kHz vyuzijeme astabilniho zapojeni
obvodu TS555, oznaceno IC3 ve schématu. Princip spo¢iva v nabijeni a vybijeni kondenzatoru C10
mezi prahovymi Grovnémi 1/3 a 2/3 napajeciho napéti. Nastaveni tohoto cyklu zavisi na hodnotach
rezistord R22 a R23. Kondenzator se nabiji pfes oba rezistory, ale vybiji se pouze pies rezistor R22.
Piepinani téchto dvou jevu je fizeno vnitinim tranzistorem ¢asovace v zavislosti na okamzitém napéti
na kondenzatoru C10. Dosazenim horniho prahu napéti se nabijeni kondenzatoru ukonc¢i, nebot
tranzistor sepne a kondenzator se pifes n¢j zaCne vybijet. Vybijenim se napéti na kondenzatoru
postupné snizuje. Dosazenim urovné spodniho prahu se tranzistor rozepne a zahaji se nabijeni.
Cyklickym nabijenim a vybijenim kondenzatoru ziskdme na vystupu piiblizné¢ obdélnikovy pribéh
napéti, tedy sekvenci impulst se stanovenou Sitkou a mezerou. Pro nastaveni kmitoctu impulst 100
kHz je potieba vhodné stanovit hodnoty rezistord. Siiku impulsu a mezery Ize jednoduse odvodit ze

vztahti pro nabijeni a vybijeni kondenzatoru. Pro $itku impulsu t; a mezery t, pak plati:
t. =0,693.(R23+ R22).C10

(21)
t,, =0,693.R22.C10
(22)
Protoze perioda T je dana souctem Sifek t; a ty
T=t +t, =0,693.(2.R22 + R23).C10,
(23)
miizeme frekvenci oscilace vyjadfit jako
B i _ 144
T (R23+2.R22).C10
(24)
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Zvolime-li t; a t, v poméru 1:1, pak plati:

t, =t, :%242@25.10632&5

(25)
Dale volime velikost kondenzatoru C10 = 1 nF a dosazenim znamych hodnot do vztahu (22) a (23)

ziskame velikosti rezistort R22 a R23, které upravime podle dostupnosti v odporové fad¢:

6
Roz=—m - 10" 25150 6ks
0,693C10 _ 0,693.10-
(26)
5
3= 1 _opopp— 107 5 6000=8300 ~ 1k
0,693.C10 0.693.10°°
(27)

9.3.2 Nastaveni frekvence impulst

Obdobnym zptisobem jako generator nosné fady impulst je zapojen i blok IC1, kterym bude
mozné menit frekvenci vysledné salvy impulst. Jedna se opét o astabilni rezim Casovace TS555,
ov§em upraveny pro moznost kontinualni zmény poméru t;: ty, jimz bude frekvence dana.

Podobn¢ jako v piedchazejici bakalaiské praci [62] bude frekvence nastavitelna v rozsahu
priblizné 0,5 — 3 Hz. V zavislosti na tom je potieba vypocist hodnoty rezistord R1, R2 a potenciometru
R8, ktery umoziuje nastavit libovolnou frekvenci z tohoto rozsahu. Dioda D2 ma tkol napétové
fizeného spinaCe a oddéluje rezistory R1 a R2 tak, aby nabijeni kondenzatoru C1 probihalo pouze pies
rezistor R2. Z obecné rovnice (28) pro nabijeni kondenzatoru C1 pies rezistor R2:

t t
Uc(t):UV.(l—e RZ'ClJ"‘Uco-e R2.C1

(28)
muizeme vyjadfit $itku impulsu t;, dosadime-li za Ugy pocate¢ni napéti kondenzatoru (1/3 Uy = 3 V),

za Uy napéti na vystupu obvodu TS555 (zjisténo méfenim 8,8 V [62]) a za Uc napéti na konci

nabijeni v okamziku t;

2 _ {; 1 B t
guwst :8,8.[1_(3 RZ'CljJFg-vast-e R2.C1

a postupn¢ upravime na tvar:
t. =0,728.R2.C1
(29)
Obdobné z rovnice pro vybijeni kondenzatoru z hodnoty 2/3 U,y na 1/3 U,y miizeme vyjadrit
vztah pro $itku mezery tp:

tm

U =Ug, e RLCL

tm
1y, =2u,, e

3 vyst 3 vyst

(30)
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t, =0,693.R1.C1
(1)
Hodnotu kondenzatoru stanovime jako C1 = 10 pF. Déle pozadovany rozsah frekvenci zavisi
jen na hodnotach rezistort R1, R2. Pro frekvenci f = 3 Hz je perioda T = 333 ms, kterou rozdélime na
§itku impulsu t; = 15 ms a §itku mezery t,, = 318 ms. Upravou rovnic (29) a (31) pak ziskame vhodné

hodnoty rezistorti.

R2,, =i - 0015 _ = 2,1kQ ~ 2,2kQ
0,728C1 0,728.10°
0318 5o~k

Rl.. = =
7 0,693.C1 0,693.10°

Pro nejnizsi uvazovanou frekvenci 0,5 Hz (T = 2 s) zistava Sitka impulsu stejna a zméni se

pouze §itka mezery t, = 1985 ms.

R2,,, =t - 0015 — = 2,1kQ = 2,2kQ
ST 0728C1  0,728.10
b _ 1985 ek 270k

RL .. = =
05H2 " 0,693.C1 0,693.10°

Pro plynulé nastaveni frekvence v pozadovaném rozmezi slouzi potenciometr R§ (250 k<),
zapojeny sériové s rezistorem R1.

9.3.3 Nastaveni intenzity stimulace

Jak bylo zminéno v kapitole 6.1, intenzitu stimulace jako silu podnétu Ize nastavit i jinymi
zpusoby nez zvySenim proudové ¢i napétové amplitudy impulst. Intenzitu stimulace mizeme rovnéz
nastavit napiiklad modulaci $itky salv impulsti, kterou bude mikrostimulator vyuzivat.

K nastaveni §itky vyslednych impulsd je opét pouzit obvod TS555 s oznacenim IC2 ve
schématu, zapojeny tentokrat v monostabilnim rezimu. V takovém ptipadé pracuje obvod jako
jednorazovy generator se dvéma vstupy. Jednim je samotny spoustéc (Trigger, vyvod 2) a druhym je
vstup 6 s definovanym prahovym napétim. Sitka vystupniho impulsu je uréena hodnotami RC ¢&lenu
R4, R9 a C7. Diulezitou roli hraje vnitini komparator obvodu 555, ktery v klidovém stavu uchovava
kondenzator C7 vybity. Jestlize viak napé&ti na vstupu komparatoru prekro¢i prahovou hodnotu 1/3
Uyst, preklopenim se spusti ¢asovac. Kondenzator se zaCne nabijet pies rezistor R4 a
potenciometr R9 do dosazeni hodnoty 2/3 Uy Poté se obvod opét pfepne do ptivodniho
stavu a kondenzator se vybije. Monostabilni zpozd'ovaci stupen setrvava v tomto stabilnim
stavu, dokud se na vstupu spoustéce neobjevi dalsi zaporny impuls.

Spinani monostabilniho klopného obvodu je fizeno pifes derivaéni RC c¢len vystupnim
signalem z pfedchoziho astabilniho klopného obvodu, nastavujiciho frekvenci impulsi. Spoustéci
impulsy maji tvar zapornych derivacnich Spic¢ek a musi mit mnohem kratsi trvani nez vystup
monostabilniho obvodu. Hodnoty kondenzatoru C6 a rezistortt R3, R5 jsou zvoleny vzhledem k tomu,
ze strmost hran impulsii z astabilniho obvodu neni pfesné znama. Naslednym méfenim je pak ovefena

funk¢nost. Hodnota kondenzatoru je zvolena 220 pF. Napétovy déli¢, tvofeny rezistory R3 a R5,
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nastavuje klidové napéti spoustée na vyssi hodnotu nez 1/3 Uyys. Aby byl pficny proud délicem
vétsi neZ vstupni proud komparatoru, jsou zvoleny hodnoty R3 = R5 = 47 kQ.

Vztah (33) mezi $itkou vystupniho impulsu monostabilniho obvodu a hodnotami R4 a C7,
uvadény v katalogovém listu [68], ziskame ze zakladni rovnice pro nabijeni kondenzatoru (32):

tI
U, :vast{l—e R4-C7]

(32)
g
EU =U (1_eR4.c7J
3 vyst vyst
t, =11.R4C7
(33)

Sitka bude ménitelna v rozsahu 10 — 50 ps. Zvolime-li velikost kondenzatoru C7 33 nF,

dopocitame tpravou rovnice (33) potiebné hodnoty rezistoru R4 pro nastaveni pozadovaného rozsahu:

-5
t;=10us R4= i o_ 10 — = 275Q ~ 2700
11.C7 11.33.10
—6
t =508 ho_ 50107 o760 10

4= = 5
11.C7 11.33.10°
Vedle rezistoru R4 (270 Q) bude sériové zafazen potenciometr R9 (1 kQ), ktery plynule

nastavi intenzitu stimulace.

9.3.4 Hradlovani

Z generatoru IC3 ziskame fadu impulst s frekvenci 100 kHz. Tato sekvence impulst tvoii
zaklad stimulac¢ni salvy, tj. skupinky nékolika impulst. Ta pfichazi s vlastni $itkou a nékolikandsobné
nizsi frekvenci, jeZ budou nastavitelné ovladacimi prvky ptistroje. K realizaci salv z fady impulsu
pouzijeme CMOSovy integrovany obvod HCF4011B, sestavajici ze ¢tyf dvou-vstupovych hradel typu
NAND. Proti klasickym TTL hradlim nabizi CMOSova konstrukce vyhody v podobé nizsiho
napajeciho proudu a schopnosti pracovat ve vétsihm rozsahu napajeciho napéti (3 — 15 V) a je tedy
mozné jej napajet ze stejného zdroje jako ostatni ¢asti pristroje.

Pro naSe tcely staci vyuzit pouze dvou vnitinich logickych obvodii. Na vstup 1 prvniho hradla
je priveden signal z monostabilniho obvodu TS555 (IC2), definujiciho Sitku i frekvenci salvy, a na
vstup 2 je piiveden vystup z generatoru impulst (IC3). Hradlo realizuje logickou operaci NAND.
Pouze ve chvili, kdy se na obou vstupech objevi logicka 1, tzn. generovany impuls ma byt soucasti
salvy, dostaneme na vystupu hradla logickou 0. Pro spravnou funkci tranzistoru je nutné tento vystup
invertovat. K tomu je vyuzito dal$i hradlo integrovaného obvodu se vstupy 5, 6 a vystupem 4, kterym
je fizeno spinani tranzistoru BD681.

Vzhledem kvysoké frekvenci spinani je pro fizeni vybijeni akumulované energie
z kondenzatoru C3 (3300 pF) do primarniho vinuti transformatoru pouzit Darlingtontiv tranzistor
BD681. Pro odstranéni vlivu vstupni kapacity tranzistoru je prediazen kompenzovany délic,
sestavajici z rezistord R6, R7 a kondenzatoru C14. Antiparalelné k tranzistoru je zapojena ochranna
dioda BY299.
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9.3.5 Impulzni transformator

Zde uvedeny navrh transformatoru uvazoval ptivodni aplikaci ve verzi mikrostimulatoru bez
skladani vysledného terapeutického impulsu. Tento teoreticky navrh tvoii zéklad pro skutecné
realizovany transformator pro zminény typ stimulace, jehoz parametry byly upraveny podle
praktického méfeni zkusebniho vzorku, viz dale. Pii navrhu impulzniho transformatoru si stanovime

jeho zakladni vlastnosti a podminky, které je pro uspésny vypocet nutné zohlednit:

napétovy zdroj U =9V
vystupni napét'ové impulsy U, = 1000 V
uvazovana impedance pacienta R, =10 kQ
Sifka terapeutického impulsu 3T =50 us
maximalni pokles temene impulsu p=5%
ucinnost > 70%

Jesté pred konkrétnimi vypocty parametrt transformatoru je potfeba vybrat vhodny typ jadra
dostupny na trhu. Za timto ucelem byl kontaktovan vyrobce Ferroxcube, ktery nabizi Siroky sortiment
pro konstrukci transformatori. Na material pro nizkovykonové impulsni transformatory jsou kladeny
pozadavky vysoké permeability®, nizké hystereze® pro zachovani tvaru impulsu a nizké citlivosti na
stejnosmérnou predmagnetizaci [73]. Pro impulsni aplikace jsou vyrobcem doporu¢ovany materialy
S riznou hodnotou magnetické indukce pfi nasyceni Bgy. Pro nasi aplikaci bylo vybrano feritové jadro,
typu RM z materialu 3C90 s B, 470 mT a konstantou AL 3300 nH.

Déle je vhodné vytvorit si nadhradni schéma obvodu s transformatorem, viz Obrazek 24.
Rezistor R1 predstavuje vnitini odpor zdroje napéti G1, rezistor R2 pak odpor primarniho vinuti a R3
odpor sekundarniho vinuti. Dioda D1 ma ochrannou funkci transformatoru a rezistor R4 charakterizuje

impedanci pacienta.
R1 R2 R3
o= - E‘ &r
l TR1

GND GND GND  GND

Obrazek 24: Nahradni schéma zapojeni s transformatorem

Vzorem pro navrh transformatoru byl postup uvedeny v [74]. Abychom ziskali alespont 70%-
ni U¢innost transformatoru, musi byt ubytek napéti AU; na primarnim vinuti zatiZzeného
transformatoru:

AU, =U,.03=9.03=27V

(34)
Pro pfevod transformatoru n pak plati:
N u, _ 1000 _158
U, -AU, 9-27
(35)

Ubytek napéti vznika na vnitinim odporu R; zdroje napéti a na rezistanci obou vinuti R, a Rs.

Celkovy odpor je pak dan jejich souctem:

%% Mira magnetizace materialu jako odpovéd’ na vng&jsi magnetické pole.
* Nevratna zména magnetické indukce nebo magnetizace spojena se zménou intenzity magnetického pole.
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A
RC=R1+R2+R3:&= 21
nl, 158.01

=017Q,

(36)
kde I, je odhadovana proudova zatéz transformatoru (I, = U/Ry).

Vychozi podminkou pro Uspé$ny navrh transformatoru je platnost nasledujiciho vyrazu pro
indukéni tok @, jadrem vinuti:
®, =, —AU,)oT =N,.BS;,

@37
kde N; je pocet zavitl na primarnim vinuti, Sj prifez jadra [m?] a B magneticka indukce definovana
jako polovina magnetické indukce materialu jadra pfi nasyceni B = Bg,/2 = 0,235 T. Hodnoty prvki
prvni poloviny vyrazu zname, proto hodnota indukéniho toku civkou @ je:

@, =(U, - AU, )sT =(9-2,7)50.10° = 3,15.10 *Wb
Vzhledem k platnosti rovnice (37) mizeme odvodit indukénost Ly jako:
_N.BS; 31510 31510* 31510°
M ~04l,, O0lnl, 01.15801

=199.10"H,

mlmax

(38)
kde Inimax je Spickovy magneticky proud primarniho vinuti [A] (10% celkového $pi¢kového proudu

l1max primarnim vinutim). Pro tvar pfenasené¢ho impulsu musi velikost indukénosti také spliovat:

R 10000
100.5T.R 100 Ro- 7 100 0A7. 158)2
Ly = O0OTR _100 o n? 100 gg e @) ;010K
P P R 5 10000
R +7p 0,17+ 2
¢ n? (158)

(39)
kde R je paralelni kombinaci zatézovaciho odporu R, a odporu R.. Za hodnotu indukénosti L; se zvoli

vé&tsi z hodnot, vypodtenych rovnicemi (38) a (39), tj. Ly = 1,99.10 H. Podet zaviti primaru s danou
indukénosti uréime ze vztahu (40):

N = \/E _ [199.10" _
* VAL V3300.10°
(40)
kde AL [nH] je konstanta vybraného typu jadra. Pak miizeme urcit i pocet zaviti sekundarniho vinuti
pomoci prevodniho poméru:
N, =N,.n=1264z
(41)
Dale je potfeba ovérit, zda se dany pocet zaviti vejde do prostoru okénka pro navinuti.
K dispozici byl médény drat o priméru 0,21 mm (d,) a 0,12 mm (d,). Tensi z nich se pouzil pro vinuti

sekundarni. Vybrany typ jadra disponuje efektivnim prifezem 63 mm? a plochou okénka 30,9 mm?

[73]. Prifezy pro primarni Sy; a sekundarni vinuti Sy, pfi pouziti zminénych dratt zjistime nasledné:

N, 7d” 8 314(0,21.10°
a, 4 05 4

\

2
S, ) =0,55mm?

(42)
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2 3\
5, - No 7ds" _ 1264 314(01210°) oo
a, 4 05 4

Vv

(43)
kde a, je zvolena hodnota cinitele vinuti (0,5), d; a d jsou pouzité priméry drati. Celkova potiebna

plocha okénka S, je dana souctem S,; + S, = 29,12 mm2.
Nyni nam zbyva ovéfit jak pocetné, tak praktickym méfenim s pomoci osciloskopu, zda
parametry navrzeného transformatoru jsou vyhovujici. Sloucenim a tupravou rovnic (37) a (42)

dodatecné spocteme pozadovany prifez jadra S; pro ndmi vypoctené hodnoty jako:

16.7d,"®,  [16.314(0,21.10°) 315.10*

=17,23mm?
2a,B 2.05.0,235

(44)
Efektivni prifez jadra je nckolikanasobné vyssi nez potfebny prifez jadra S;, tim vybrané

jadro vyhovuje. Porovname-li dale potfebnou plochu okénka S, se skute¢nou plochou okénka jadra,
ob¢ vinuti by méla rozméry okénka respektovat. Bohuzel ale neni k dispozici pfili§ velka prostorova
rezerva, se kterou je vhodné pocitat vzhledem k tomu, Ze kazda fada zavitu je prokladana izola¢nim
papirem. Ve skute¢nosti v§ak bylo mozné pocet zavith vinuti jesté redukovat vzhledem k novému
principu stimulace kumulativnim skladanim podprahovych impulsi, které jsou generovany s mnohem
vyssi frekvenci. Dlouhy impuls, u kterého pokles temene zavisi na indukénosti, je nahrazen tadou
kratkych impulsii, u nichZz rychly pokles v disledku snizeni indukénosti nevadi a naopak se zvysi
uéinnost pienosu energie transformatorem. Znasobenim poctu impulsi se tedy snizi potiebna
induk¢nost transformatoru, a tim i pocet zaviti sekundarniho vinuti.

Funk¢nost transformatoru byla ovétena praktickym méfenim a zaznamem tvaru vystupnich

impulsd, viz Obrazek 25.

t [us]

Obrazek 25: Tvar impulsii na vystupu mikrostimulatoru.

Zaznam ziskany z praktického méreni s osciloskopem. Cervené je naznafen vystupni

terapeuticky impuls jako obalka fady impulsi.

K vylepSeni mikrostimulatoru by nepochybné pfispélo také naprogramovani jednocipového
mikrokontroléru (napf. Motorola Nitron), ktery by zcela nahradil zapojeni s ¢asovaci 555 a jeSté
zmens$il rozméry stimulatoru. Bohuzel tuto variantu jiz nebylo mozné realizovat z divodu casového
omezeni i rozsahu diplomové prace, ktera dale smetovala predevsim k praktickému oveéfovani

terapeutickych ucinkti mikrostimulace.
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10 Zkousky mikrostimulatoru

Experimentalni ¢ast diplomové prace se zabyva sledovanim ucinkd mikroimpulzni stimulace.
Protoze bude méteni provedeno na zivych objektech, je kladen velky diraz na bezpeénost stimulace,
tedy prevenci rizika vzniku nebezpeénych situaci a ohrozeni objektu méfeni. Nejlepsim zptisobem, jak
nezavisle a objektivné posoudit splnéni naroénych pozadavkii norem, je otestovani zatizeni podle
predepsanych postupti. Timto jsou povéfeny pouze laboratofe statnich zkuSeben, autorizovanych
Utadem pro technickou normalizaci, metrologii a statni zkusebnictvi (UNMZ).

Zkouskami mikrostimulatoru se zabyval Institut pro testovani a certifikaci, a. s. Pro testovani
bylo dodano nasledujici zatizeni (viz Obrazek 26):

A) Mikrostimulator — funkéni vzorek s ozna¢enim MST-11

B) Sitovy adaptér Mean Well, model GPSUOGE-1.

Obrazek 26: Funkéni vzorek mikrostimulatoru se sitovym adaptérem

v

Testy byly provedeny akreditovanou zkuSebni laboratofi ¢. 1004.3, specializujici se na
zkousky klimatické, mechanické, elektromagnetické slucitelnosti a elektrické bezpecnosti. V souladu
S vybranymi normami, uvedenymi Vv kap. 8.3, byly na zafizeni provedeny zkousky elektrické
bezpecénosti a elektromagnetické slucitelnosti. Prubéh zkousek a vysledky jsou shrnuty v protokolech,
které jsou k ptipojeny V ramci ptilohy na CD médiu.

10.1 Elektricka bezpecénost

Zkousky elektrické bezpecnosti byly provedeny podle vSeobecnych pozadavki zakladni
normy CSN EN 60601-1 ed.2:2007 a zvlastnich pozadavkd na bezpe&nost nervovych a svalovych
stimulatora dle CSN EN 60601-2-10:2001+A1:2002, opr.1:2008. V nésledujicim textu jsou zminény

vvvvvv

prislusné zkousky.
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10.1.1 CSN EN 60601-1 ed.2: VSeobecné pozadavky na zdkladni bezpeénost a
nezbytnou funkénost

Dle kapitoly 4, Vseobecné pozadavky, jsou kontrolovany zaznamy dokumentace fizeni rizika
(nezbytna funk¢nost, predpokladand Zivotnost aj.), pozadavky na konstrukci pfistroje, jeho soucasti a
napajeni. Pfistroj by mél byt testovan za podminek jedné poruchy a musi byt navrzen tak, aby ztstal
bezpeény nebo ptipadné vzniklé riziko bylo pfijatelné. K vybéru poruch, které¢ budou testovany, slouzi

dokument vypracované rizikové analyzy (viz Pfiloha C).

Obrazek 27: Priprava mikrostimulatoru ke kondicionovani v klimatické komoie VCV4034

Kapitola 5, Vseobecné pozadavky na zkouseni ME pristrojii, se zaméfuje na definici typovych
zkousek, okolnich podminek pfi testovani (teplota, vlhkost, atmosféricky tlak) a poradi zkousSek. Pred
méfenim dotykovych proudl, proudi unikajicich pacientem a zkouSkami elektrické pevnosti je
potieba cely ME (z angl. medical electrical) ptistroj podrobit kondicionovani ve vlhku (48 hodin pii
vlhkosti 93% a teploté 26 °C), viz Obrazek 27. Na zakladé prohlidky pfistroje a nahledu do pravodni
dokumentace se identifikuji pfilozné a ptistupné Casti.

Kapitola 6, Klasifikace ME pristrojii a ME systémii, posuzuje zafizeni zejména z hlediska
ochrany pred urazem elektrickym proudem. Mikrostimulator je klasifikovan jako ME pfistroj
S vnitinim napajenim. Ptilozné ¢asti nesou oznaceni CF, které ptfedstavuje nejvyssi stupen ochrany
pacienta pied trazem elektrickym proudem. Zajistuje se zvySenym oddélenim od ostatnich
pristupnych ¢asti pfistroje a omezuje se tak velikost pritoku proudu pacientem. Pristroj musi byt
prizptisoben rezimu trvalého provozu, tzn. po 15 minutach provozu u jednoho pacienta jej bude mozné
okamzité pouZit u nasledujiciho pacienta (dle CSN EN 60601-2-10 [59]). Testovaného zafizeni se
netykaji zplisoby sterilizace a ochrana pied Skodlivym vniknutim vody nebo pevnych téles.

Kapitola 7, Identifikace, znaceni a dokumentace ME pristroje, kontroluje pouzitelnost
uvedenych daji, Citelnost a trvanlivost znadeni. Stitek mikrostimulatoru musi obsahovat identifikaci
vyrobce, oznaceni modelu, stanovena napajeci napéti, znaceni pro pfipojeni k napajeci siti a oznaceni
ptilozné casti prislusnym symbolem podle normy (viz Obrazek 28). Znaceni uvniti piistroje pak
obsahuje udaje o typu baterie a zpusobu jejiho vlozeni a o typu a hodnotach pojistek. Disledné je
kontrolovano znaceni ovladacich prvki a barvy svételnych naveésti. Veskery technicky popis pfistroje
je nezbytnou soucasti privodni dokumentace (viz Ptiloha B). Ta dale zahrnuje podrobny navod

k pouziti, uvedeni kontraindikaci a omezeni, spojenych s pouzivanim pfistroje, informace o ¢isténi a
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udrzbé piistroje a ochrané Zivotniho prostiedi. Podle [59] musi dale obsahovat informace o vystupnim
impulzu (tvar, kmitocet, trvani, maximalni amplituda) a pouzitych elektrodach. Dulezita jsou rovnéz
upozornéni na rizika, spojena s pouzitim stimuldtoru zejména u pacientd s implantovanym
elektronickym zafizenim nebo provozu stimuldtoru v blizkosti jinych elektrickych terapeutickych

ptistrojt, kdy mize dojit k vzajemnému ovliviiovani ¢innosti.

Obrazek 28: Znaceni mikrostimulatoru

Kapitola 8, Ochrana pred elektrickymi nebezpecimi zpiisobenymi ME pristrojem, se zabyva
pravidly ochrany pied urazem elektrickym proudem. Ovéfuje splnéni pozadavkl souvisejicich
S napajecim zdrojem a jeho pfipojenim. Uvedend omezeni napéti, proudu nebo energie dodané
pacientovi se netykaji proudi, které maji pti normalnim pouziti vyvolat fyziologicky G¢inek. V tomto
pfipadé jsou kontrolovany vSechny casti pfistupné dotyku, na nichZz by se mohl objevit nezadouci
unikajici proud. Povolené hodnoty unikajicich proudti a pomocnych proudd pacientem jsou vymezeny
prislusnymi tabulkami normy, ale zasadné plati, ze efektivni hodnota unikajiciho proudu nesmi
prekrocit 10 mA za normalniho stavu nebo pfi jedné poruse. To se ovéfuje méfenim podle zkusebnich
schémat. Pro métfeni dotykového proudu a proudu unikajiciho pacientem se na izolacni kryt pfistroje
tésné piilozi kovova folie. Proudy jsou méfeny mezi vystupem pfistroje a folii (viz Obrazek 29). Dale
je zahrnuta kontrola izolace. Elektricka pevnost se ovéiuje ptivedenim stanovenych Grovni zkusebniho
napéti na vystupni elektrody po dobu 1 minuty za pozadovanych podminek (viz Obrazek 30). U
zkousky pevnosti krytu pfistroje bylo pouzito zkusebni stiidavé napéti 1000 V a u sitového adaptéru
3000 V. Kryt byl rovnéz testovan z hlediska mechanické pevnosti a tepelné odolnosti vtlaovanim
kulicky pfi teploté 75 °C. ZkouSeného zafizeni se tyka také kontrola povrchovych cest a vzdusSnych

vzdalenosti a prosttedky pro elektrické odpojeni obvodi od napéject sité.
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Obrazek 30: Zkouska elektrické pevnosti

V souladu s kapitolou 10, Ochrana pred nebezpecimi z nezdadouciho a nadmérného zareni,
byla potvrzena neskodnost svételnych LED diod jako jediného zdroje zafeni v pfistroji.

Podle kapitoly 11, Ochrana pred nadmérnymi teplotami a jinymi nebezpecimi, byla provedena
zkouska, zda pfi normalnim provozu pristroje nedosahnou jeho ¢asti teplot, jez by prekrocily povolené
hodnoty, nebo nezpusobi piekroceni teploty povrchii zkusebniho kouta nad 90 °C (viz Obrazek 31).

Obrazek 31: Zkouska méienim teplot ¢asti mikrostimulatoru pro zjisténi urovné ochrany pired
nebezpecnymi teplotami
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Kapitola 12, Presnost oviddacich prvkii a pristrojit a ochrana pied nebezpecnym vystupem,
posuzuje pouzitelnost t€chto prvkid, miru ochrany pred nebezpecnym vystupem a indikaci parametrd
souvisejicich s bezpecnosti.

Kapitola 13, Nebezpecné situace a poruchové stavy, se zaméfuje na specifické nebezpeéné
situace (emise, deformace krytu) a stavy pfi jedné poruse (piehfati transformatoru uvnitf ptistroje).

Podle kapitoly 15, Konstrukce ME pristroje, probéhla kontrola uspofadani ovladacich prvka a
indikator(. Dale mikrostimulator podstoupil zkousku mechanické pevnosti (plisobenim stalé sily 250N
po dobu 5 s), zkousku volnym padem z vysSky 5 cm a zkouSku odstranéni vnitiniho pnuti vyliska (pfi
zvySené teploté 70 °C po dobu 7 hodin). Pfedmétem testovani byl rovnéz vnitini transformator, ktery
musi byt chranén proti piehfati v ptipadé zkratu (zkouSka zkratem) nebo pietizeni kteréhokoliv
vystupniho vinuti (zkouska pietizenim). Z hlediska prevence proti vnitinim zkratim musi byt vinuti
transformatoru dostate¢né izolovana, coz posoudi zkouska elektrické pevnosti.

Pozadavky kapitoly 17, Elektromagneticka kompatibilita ME pristroju a ME systémi,
predstavuji specifickou oblast testovani, proto je pro ni vypracovan zvlastni protokol a soucasné se ji
vénuje samostatny odstavec 10.2 této prace.

Kapitoly 9 (Ochrana pied mechanickymi nebezpec¢imi u ME pfistroji a ME systému), 14
(Programovatelné elektrické zdravotnické systémy) a 16 (ME systémy) se na mikrostimulator jako

zkousené zafizeni nevztahuji.

10.1.2 CSN EN 60601-2-10: Zviastni poZzadavky na bezpeénost nervovych a svalovych
stimulatord

Vedle nékolika doplnéni v predchozi kapitole je z normy CSN EN 60601-2-10 potieba zminit
pozadavky tii nasledujicich kapitol.

Podle kapitoly 46, Selhani lidského cinitele, se zkouskou provéfuje, zda vlivem S$patné
manipulace s elektrodami piistroje nedojde ke vzniku nebezpecné situace. Elektrody zapnutého
stimulatoru, s parametry nastavenymi na maximalnich hodnotach, jsou po dobu 10 minut nechany
V rozpojeném stavu a nasledné jsou zkratovany po dalSich 5 minut. Po zkousce piistroj musi spliiovat
vsechny pozadavky normy.

V souladu s kapitolou 50, Presnost provoznich udajii, je kontrolovano Fizeni vystupu
stimulatoru od minima do maxima. Je nutné zabranit situaci, kdy i s nejmensSim ptirdstkem vystupu
vznikne nepfiméfeny stimul. Déale se méfenim zjiStuje, zda se nastavené parametry stimulace pii
specifikovaném rozsahu zatézovacich impedanci neodchyluji o vice nez £30 %. Ovladaci prvky
mikrostimulatoru méni parametry stimulace plynule, nikoliv po diskrétnich krocich, ¢imz vyrazné
prispiva k bezpecnosti stimulace.

Kapitola 51, Ochrana pred nebezpecnym vystupem, se zamé&fuje na odchylky napajeciho
napéti, blokovani a indikaci vystupu a omezeni vystupnich parametri. Vzhledem k tomu, ze
mikrostimulator je bateriové napajen, nedochazi k ovlivnéni vystupu vlivem odchylek napajeciho

napéti. Mozné piesahy piipustnych hodnot vystupniho proudu jsou ovéfeny métenim.

Mikrostimulator spliuje vSechny pozadavky vySe uvedenych predpisti a dokladem toho je
zkusebni protokol ¢. 3343/11 (viz Priloha E a Ptiloha N).
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10.2 Elektromagneticka slucitelnost

Kazdé elektrické zatfizeni se mize stat zdrojem rusivého vyzatovani a ovliviiovat tak ¢innost
ostatnich zatizeni ve svém blizkém okoli, a to nezddoucim zptisobem. Mikrostimulator mtize naptiklad
ovlivnit funkci implantovaného kardiostimulatoru a v krajnim ptipadé tak ohrozit pacienta na zZivotg.
Obdobné nesmi dojit k nezadoucimu ovlivnéni ¢innosti mikrostimulatoru jinym zafizenim. Ovéteni,
zda nedochazi k nadmérnému vzajemnému ovliviiovani stimulatoru a jeho okoli, se provadi méfenim

ve stinéné bezodrazové komoie s pfisluSnou aparaturou (viz Obrazek 32).

Obrazek 32: Anténa ve stinéné bezodrazové komoie, pracovisté ITC Uherské Hradisté

10.2.1 Méreni vyzarovaného ruseni

V pribéhu zkousky byl mikrostimulator v provoznim rezimu stimulace s parametry,
nastavenymi na maximum. K aplikacnim elektrodam byla pfipojena nahradni impedance lidského téla.
Zatizeni je dle normy CSN EN 60601-1-2 posuzovano jako zafizeni skupiny 2 plnici pozadavky
normy CSN EN 55011 (CISPR11), tiidy B. Nejdiive byly méfeny trovné vyzatovaného pole, které
produkuje zafizeni do prostoru v pasmu kmitoctt (30 = 1 000) MHz. Mérny pfijimac s detektorem
peak byl pfipojen k méfici anténé. Urovné vyzatovaného elektromagnetického pole byly méfeny pro
horizontalni (H) i vertikdlni (V) polarizaci méfici antény. Dale bylo provedeno méfeni emisi

harmonického proudu a méfeni omezovani kolisani napéti a flikru v siti.

10.2.2 Odolnost

Pti pozadovanych zkuSebnich urovnich vné&jsich vlivii musi mikrostimulator plnit pozadavky
CSN EN 60601-1-2 pro pfistroje, které nejsou uréeny k udrzovani Zivotnich funkci. Nesmi tedy dojit
ke zmén€ tvaru a amplitudy vystupniho impulsu a LED diody na panelu musi spravné signalizovat
nastaveny provozni rezim. Pro zkousky odolnosti byl mikrostimuldtor v provoznim rezimu stimulace
S parametry na maximalnich hodnotach umistén na dfevéném stole. Na pfipojené nahradni impedanci
lidského téla se osciloskopem monitoroval vystupni impuls, viz Obrazek 33.

Byly provedeny zkousky odolnosti proti elektrostatickému vyboji, jednak vzduchovou
metodou na nevodivy povrch zafizeni a kontaktni metodou na vodivé &asti (viz Obrazek 34).
Nasledovala zkouska odolnosti proti elektromagnetickému poli a zkouska odolnosti viici magnetickému
poli sitového kmitoctu, pti niz byl mikrostimulator umistén ve vy$ce 0,1 m nad referenéni zemni

plochou, na nekovovém podkladé vysky 0,8 m. Indukéni civka s primérem 1 m, buzena
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z autotransformatoru, vytvorila magnetické pole, které bylo aplikovano ve vSech osach zatizeni (viz
Obrazek 35).

Obrazek 34: Zkouska odolnosti proti elektrostatickému vyboji vzduchovou (vlevo) a kontaktni
metodou (vpravo)

Dale musi byt stimulator schopen provozu ve vysokofrekvencnim poli, které mlize vytvaret
kratkovinné terapeutické zafizeni. Soucasné nesmi dojit k odchyleni tvaru viny vice nez o 10%
kteréhokoliv z jeho parametrti (amplituda, trvani, kmitocCet). Zda je stimuldtor dostate¢né chranén,
bylo ovétfeno zkouskou s privedenym vykonem 2,5 W pfi kmitoctu 27 MHz. Stimulator byl pfi

zkousce umistén na kovové desce, s niz byly vodivé spojeny vSechny ptistupné vodivé ¢asti pristroje.

Obrazek 35: Zkou$ka odolnosti proti magnetickému poli sit'ového kmitoctu.

Podle vysledkii zkouSek mikrostimulator spliiuje pozadavky vySe uvedenych piedpisi a
dokladem toho je zkusebni protokol ¢. 3670/11 (viz Piiloha D, Pfiloha N).

Zavéry provedenych zkouSek dokladaji, ze testovany funkéni vzorek mikrostimulatoru s
oznacenim MST-11 vyhovuje vSem pozadavkiim norem kladenych na zdravotnickd zafizeni a na

zakladé toho miize pouzivat mezinarodni ozna¢eni shody C€ .
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11 Experimentalni testovani u¢ink mikrostimulace

Prvotni testovani vlivu jakéhokoliv typu lécby byva obvykle zahajeno na nizSich formach
zivota jako jsou builky a tkanové kultury. Cilem je snaha ptedchazet fatdlnim nasledkim neznadmé
terapie, napf. mozné toxicité¢ zkoumanych chemickych latek, nebo miize byt pfimo zamérem studie
pozorovani reakce dané kultivace na latku nebo fyzikalni podnét. Teprve po prokazani relativni
neskodnosti a prevahy pfiznivych G¢inkl nad negativnimi se pfistupuje k aplikaci na vlastnim zivém
organismu (zvifata, lidé). Z tohoto pohledu v$ak mikrostimulace ptedstavuje odlisny typ terapie.
Nejde primarn€ o chemickou formu terapie, nicméné chemické reakce organismu, vznikajici
sekundarné pti aplikaci, jsou oéekavany. Aktivni forma energie ma fyzikalni pivod, nebot’ se jedna o
pusobeni elektrického proudu, jak bylo popsano v reSers$ni ¢asti prace. Vzhledem k nékolika moznym
typim mechanismu ptisobeni vyzaduje otestovani mikrostimulace pokud mozno komplexni systém,
nikoliv jen jeho Cast ve forma tkané ¢i organu. Mohou byt shrnuty dulezité aspekty hovofici pro
bezproblémové pouziti mikrostimulace pifimo u zivého organismu:

1. Nejde o invazivni ani bolestivou formu terapie.

2. Nezasahuje zavaznym zpusobem do piirozenych podminek prostiedi zkoumaného

objektu.

3. Mikrostimulator je vlastnim ndvrhem i konstrukei pfizpisoben pro bezpecné pouziti na

zivém organismu (soustiedné elektrody, bateriové napajenti).

4. Parametry stimulace (Sitka impulsu, amplituda a frekvence) jsou nastavitelné

vV rozumnych mezich.

5. Oznaéeni C€ které mikrostimulator ziskal na zakladé provedenych zkousek bezpecnosti,
je uznavanym dokladem toho, Ze zafizeni je konstruovano v souladu s ptisluSnymi
normami, obsahuje prostiedky k prevenci vzniku nepiiméfeného rizika a zajist'uje
maximalni ochranu pied vznikem nebezpeénych situaci.

VySe zminéné vlastnosti terapie mély rozhodujici vyznam pro etickou komisi, ktera
posuzovala zadost o povoleni experimenti na velmi specifickych a ne zcela obvyklych zvitatech pro
testovani, jakymi jsou koné. Prvofadym zajmem etické komise je, aby zvifata v experimentu pokud
mozno netrpéla vibec, nebo co nejméné v porovnani s predpokladanou diagnostickou vytéznosti.
Neopomenutelnym kladem navrzeného experimentu je také nepotfebnost pouziti analgezie a dale
skute¢nost, Zze ki mize byt po experimentu vyuzivan majitelem obvyklym zptsobem.

Na zakladé udé€leni oficialniho pisemného souhlasu odborné etické komise pro ochranu zvitat
a nasledn¢ i Ministerstva skolstvi (viz Ptiloha F, Ptiloha I) mohly byt ve spolupraci s Klinikou chorob
koni Veterinarni a farmaceutické univerzity Brno provedeny dva projekty pokust na zivych konich:

e Projekt pokusu €. 61/2011: Sledovani terapeutické¢ho uc¢inku mikroimpulzni stimulace na

zanétlivé otoky koncetin koni.

e Projekt pokusu €. 62/2011: Sledovani vlivu mikroimpulzni stimulace na prokrveni
koncetiny kong¢.

Oba projekty jsou tematicky propojeny a piedpoklada se, Ze jejich vysledky se budou

vzajemné¢ dopliovat, nebot’ spésna redukce otoku uzce souvisi prave s podporou krevniho feciste (viz
kap. 4.2).
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12 Monitorovani fyziologického u€inku mikrostimulace na cévni

fe€isté koncetin koni

Snahou tohoto experimentu je objektivni posouzeni, zda a jakym zpisobem mize
mikroimpulzni stimulace ovlivnit prokrveni koncetiny. Jak bylo nazna¢eno v kapitole 4.2, prokrveni
koncetin se d4 méfit riznymi metodami, avSak ne vSechny jsou stejné spolehlivé a Setrné k pacientovi.
S vyjimkou kapilarometrie a invazivniho zobrazeni feCisté je vétSina vySetfovacich technik zalozena
na nepfimém meétfeni prokrveni, napf. sledovani zmén elektrické impedance vySetfované oblasti
Vv z4vislosti na zméné objemu krve mezi elektrodami u impedancni reopletysmografie nebo zmén
frekvence ultrazvuku rozptyleného anatomickymi strukturami u Dopplerovy sonografické metody.

Nepiimé metody se vice prosadily vzhledem ke své neinvazivnosti a minimalnimu
diskomfortu pacienta, ovSem na tkor pfesnosti a spolehlivosti vysledk. Do této skupiny mtzeme
zafadit rovnéz termodynamické metody zjistovani prokrveni zalozené na méfeni teploty kize.
Obvykle se vyuzivaji teploméry pracujici na principu termoc¢lanku nebo teploméry odporové.
Zjistitelna teplota je zékladni fyzikalni veli¢inou pro popis a monitorovani stavu termodynamickych
systému a je vysledkem mezi piivodem tepla do podkozi a jeho vydejem do okoli. Teplota je stavova
veli¢ina a poskytuje objektivni informaci jen v pfipadé, ze je tento stav ustaleny [75]. K ustaleni
systému vSak nedochazi nahle, ale je disledkem ptedchazejicich zmén aktivity systému. Z tohoto
pohledu Ize mit o vypovédni ptesnosti metody zjistovani prokrveni na zakladé méteni teploty urcité
pochybnosti, nebot’” krevni fecisté je dynamicky systém, o jehoz stabilité setrvani v jednom stavu po
dobu nékolika sekund mzeme tézko hovotit. Krev v cévach zivého organismu podléha neustalému
kolobé&hu, ktery je fizen aktivitou srdce jako tlakové pumpy. Vyhodné&jsi by tedy byla moznost méFit
pfimo zmény tepelné aktivity systému jako pfi¢iny zmény teplotnich pomért v systému, které vedou
k nastoleni nové bilan¢ni rovnovahy. Problematikou termodynamické senzoriky a moznostmi jeji
aplikace se zabyva tym fegiteltt z firmy HIT s. r. 0., Nedachlebice, a Ustavu mikroelektroniky FEKT
VUT. Specialné pro ucel méfeni tepelnych zmén souvisejicich s prokrvenim koncetin u koni byly
navrzeny a vyrobeny termodynamické sondy, jejichz podrobn&j$imu popisu vénuje pozornost
nasledujici kapitola, nebot’ jde o zatizeni pomerné nové, nachazejici své uplatnéni v mnoha modernich

aplikacich.

12.1 Termodynamicka senzorika

Prikkopnikem termodynamické senzoriky v CR je firma HIT, s. r. o. (Hybrid Integrated
Technologies) se sidlem v Nedachlebicich, ktera se zabyva vyzkumem, vyvojem a aplikacemi snimact
zalozenych na principu bilan¢ni energetické rovnovahy. Tento zpisob snimani, jako zatim jediny,
umoznuje vyhodnotit nepatrné teplotni rozdily blizké nule, a proto nachazi aplikace vSude tam, kde
ostatni dosud bézné€ pouZzivané senzory selhavaji.

Obecné je snimani tepelnych tokl v neustalenych termodynamickych soustavach v soucasné
dobé nahrazovano métenim teplot, coz pfedstavuje omezeni v rozliSovaci schopnosti a nejistotach.
Systémy pro snimani teploty jsou vazany na piedem definovanou stupnici a vzhledem ke kone¢né
ptrevodni citlivosti je dan také funkéni rozsah pouziti. Aktivni termodynamicky systém, tj. obsahujici
nejméné jeden vlastni termoaktivni prvek (obecné topidlo nebo chladidlo), mize byt popsan teplotou

jako stavovou veli¢inou pouze v piipadé, kdy se nachdzi v ustdleném stavu. Toho muZze byt dosazeno

-59 -



v kone¢ném Case v piipadé€, Ze aktivity vSech termoaktivnich prvka systému setrvaji dlouhodobé na
konstantni hodnoté. Tepelny tok pfes libovolnou plochu vnitinitho fezu je pak konstantni a systém
setrvava ve stabilizované bilan¢ni rovnovaze. Tento stav je porusen zmeénou aktivity libovolného
termoaktivniho prvku soustavy a zméni se na stav neustdleny. Pokud po urcité dobé ptejde systém do
nového ustaleného stavu S novou rovnovahou, mizeme fict, ze doslo k prechodovému déji mezi
dvéma po sobé nasledujicimi odliSitelnymi ustalenymi stavy. Dal$i moznosti je prechodny deéj, kdy
jsou dva po sob¢ nasledujici ustalené stavy mezi sebou neodlisitelné a systém se po vychyleni vraci
k vychozi rovnovaze. V téchto neustalenych piipadech je teplota neptimym popisem chovani systému,
nebot’ se zpozdénim naznacuje pouze trend zmény pomérl v systému, vznikly v disledku predchozich
zmén aktivity uvniti ¢i vné systému [75], [79].

Paradoxem je, Ze i jednotkovy pfechodovy dé&j po jednotkové zmeéné aktivity je popisovan
exponencidlni zavislosti teploty na Case, k jejimuz ustaleni vSak v konecném Case nedojde. Za ustaleny
stav je tedy povaZovana situace, kdy se teplota ustali na hodnoté, kterd je od ptedchozi hodnoty
vzhledem K necitlivosti snimace neodliSitelna. Podobné jsou tézko odliSitelné zdroje aktivity, které
predstavuji pravou pfi¢inu zmény monitorovaného systému. Témto problémim se prakticky predchazi
pouzitim vice snimaci teploty nebo vhodnym umisténim senzoru do bezprostfedni vzdalenosti od
znamého zdroje aktivity v systému. Jako mnohem efektivnéjsi fesSeni problému s méfenim teplotnich
zavislosti se nabizi zména principu metody monitorovani, nejlépe jeji tiplna nahrada za sledovani
pri¢in zmény stavu termodynamickych systémitl, tzn. tepelnych aktivit, nikoliv stavového dusledku
reprezentovaného teplotou [75].

12.1.1 Pozitivné aktivni termodynamicky senzor
(Resistive ThermoDynamic Sensor — zkr. TDS)

Vysledkem feSeni nedostatkli teplotniho meéfeni je termodynamicky senzor, navrzeny a
vyrobeny firmou HIT, s. r. 0. Snahou autor bylo do realného termodynamického systému zaclenit
prvek, ktery by umoznil monitorovat soustavu jak béhem ustalenych, tak neustalenych stavi. Jestlize
ma takovy termoaktivni prvek objektivné popisovat zmény probihajici v systému, musi byt sam na
stavu okolniho systému nezavisly. Toho lze docilit umélym udrzovanim prvku v trvale rovnovazném
stavu, ktery je charakterizovan jeho konstantni teplotou. Prvek musi byt schopen vlastni tepelnou
aktivitou kompenzovat svou interaktivitu s ménici se okolni termodynamickou soustavou. Lze tedy
shrnout vlastnosti idealniho termodynamického senzoru:

1. TDS je sdm termoaktivnim prvkem monitorované soustavy.

2. TDS je trvale udrzovan v ustaleném stavu, tzn. na konstantni teploté.

3. TDS sam tepelné interaguje s bezprostfednim okolim monitorované soustavy.

4. Vlastni tepelnou interakci pIné€ a trvale kompenzuje vlastni termoaktivitou.

Vlastni aktivita TDS a interaktivita sjeho bezprostfednim okolim museji mit shodnou
hodnotu, ale opacnych znamének. Vlastni termoaktivitu senzoru lze tedy chapat jako odezvu na zménu
prostiedi a jejim monitorovanim ziskame ptehled o tepelnych dé€jich v okolni soustave. Skutecné
méfitelnou elektrickou veli¢inou je pak okamzity ptikon senzoru, ktery je potieba k jeho udrzeni
V rovnovazném stavu, tzn. na konstantni teploté. Vykonovée teplotni charakteristika takového pozitivné

termoaktivniho senzoru by méla vyhovovat pribéhu kiivky, viz Obrazek 36.
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P... okamzity piikon TDS

Pmax-.- maximalni disponibilni pfikon
T... okamzita teplota TDS

Tstart... klidova poc¢ateéni teplota TDS
T,... charakteristicka vlastni teplota TDS

Tyt T. T
Obrazek 36: Vykonové teplotni charakteristika idealniho pozitivné aktivniho TDS [75], [78]

Podle uvedené charakteristiky ma idealni TDS vychozi klidovou teplotu Ty nizsi nez jemu
vlastni pracovni teplotu Ty, na kterou se po zapnuti diky okamzitému maximalnimu moznému piikonu
Pmax rychle dostane a setrva na ni. Jakmile je pracovni teploty senzoru dosazeno, piikon se ptizptisobi
okamzité spotfebé zavislé na jeho interakci s bezprostfednim okolim. Tim je TDS uveden do
ustalen¢ho stavu. Pokud je rovnéZ monitorovand termodynamickd soustava v rovnovdzném stavu,
ustali se piikon na konstantni hladiné. Dojde-li vSak k jakémukoliv vychyleni soustavy z rovnovahy,
bude se do okamziku nastoleni nové rovnovahy ménit hodnota interakce s TDS, jejiz vliv bude TDS
okamzité¢ kompenzovat vlastni aktivitou (opa¢ného znaménka), a vysledné zmény budou méfitelné
formou okamzitého ptikonu, ktery je potfeba pro udrzeni TDS na konstantni teploté. Senzor mlize byt
vyveden ze svého rovnovazného stavu pouze tehdy, kdyz neni schopen kompenzovat zmény okoli
snizenim nebo zvysenim piikonu v mozném rozsahu od 0 do Ppax. Pak se TDS nachazi v neustaleném
stavu a piikon jako métena veliCina pfestdva nést vérohodnou informaci o chovani systému. Naopak

v rozsahu piikonid P € (0, Pnax) TDS objektivné popisuje okamzity stav monitorované soustavy.

12.1.2 Navrh a realizace TDS

Konstrukce TDS se odviji od konkrétni aplikace, v niz bude pouzit, tzn. od vlastnosti realné
termodynamické soustavy. Plati nékolik obecnych zasad:

1)  Charakteristicka teplota senzoru musi byt vy$$i nez maximalni teplota dosaZitelna

V monitorovaném termodynamickém systému Vv mist¢ instalace.

2)  Maximalni piikon senzoru musi zajistit jeho vyhfati na pracovani teplotu i pfi nejnizsi
mozné teploté dosazitelné v misté instalace.

3)  Vngjsi termodynamické zapojeni musi mit nejlepsi moznou citlivost jednak na signal
senzoru a také na vykonovou ztratu pouzdra vykonného prvku zapojeni, ktery dodava
senzoru energii.

4)  Pfevodni citlivost a zpozdéni odezvy uzce souvisi s umisténim senzoru vzhledem ke
zdroji aktivity, kterd ma byt monitorovana.

Pro experiment provadény na konich byl navrzen TDS s parametry a komponentami specialné
upravenymi pro ucel méteni (viz Obrazek 39) a je realizovan hybridni technologii tlustych vrstev.
Piesné schéma zapojeni je vlastnictvim vyrobce TDS a na jeho ptani nebude v praci zvefejnéno.
Pro zakladni ptedstavu 0 principu metody vsak postaci schéma termodynamického zapojeni TDS, jak
uvadi Obrazek 37.

Vlastni termodynamicky senzor je tvofen dvémi stejnymi topnymi rezistory Ry, a antiparalelni

kombinaci asymetrickych teplotné zavislych rezistorti Py a Py a teplotné nezévislych rezistort Ry a
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Ry [75], [76]. V tomto zapojeni pracuje TDS jako velmi pfesny senzor rozdilu teploty od jeho vlastni.
Pracovni teplota senzoru miiZze byt nastavena potenciometrem P. Opera¢ni zesilova¢ 1.272 tidi vykon
dodavany tranzistorem BU208 A s maximalnim zesilenim rozdilového signalu, ktery je dan vstupy —In
a +In. Cela soustava je napajena nap&tim Ug 24 V. Podrobnéjsi popis systému nalezneme napf. v [79].

Ukazku praktickych realizaci senzorti pro rizné aplikace uvadi Obrazek 38.
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Obrazek 37: Schéma termodynamického zapojeni TDS [75], [76]

Obrazek 38: Ukazka hotovych vzorki TDS navrZenych pro pouZiti v riznych aplikacich [76]

Navrzeny termodynamicky senzor, jak byl ve zkratce popsan, umoziiuje komplexni
monitorovani energetické aktivity Vv libovolném termodynamickém systému. Termodynamika je
prakticky vSude kolem nas a sami jsme soucasti termodynamického systému, ktery vlastni ¢innosti
ovliviiujeme. Diky svym vlastnostem, zejména mimoiadné citlivosti, TDS postupné nachazi uplatnéni
v iadé pramyslovych, elektrochemickych, biotechnologickych i nano-aplikacich, u nichz ostatni
metody podavaji bud’ nedostateéné vysledky ¢&i zcela selhavaji [77]. MuZeme zminit napf.
monitorovani HIRF, tj. vyskytu nebezpecnych intenzit elektromagnetickych poli na draku letounu, v
kokpitu a kabelazich, sledovani dokonéeni procesu kvaseni jogurtovych kultur, rozpoznani nepatrného
mnozstvi vody v oleji (napf. olejové naplné motorll), rozpoznani pretrzeni jednotlivych nanovlaken z
nékolika stovek pfi jejich vyrobé a predvidani mechanickych poruch lozisek velkych Cerpadel pro

chlazeni atomovych elektraren.
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Obrazek 39: Prakticka realizace TDS pro méfeni na konich

12.2 Technické zazemi experimentu

Technické vybaveni pro provedeni uvedeného experimentu sestdva z nasledujicich zatizeni:

typ zafizeni

Mikroimpulzni stimulator

Napajeci zdroj HIT UNAZ 24V (3 W)
Napajeci zdroj HIT UNAZ 24V (3W)
Termodynamicky senzor HIT BZO-TR
Termodynamicky senzor HIT BZO-TR
Digitalni multimetr VA 18B

Digitalni multimetr VA 18B

Notebook Toshiba Satellite A200
kabelaz

Schematicky popis celé métici soustavy uvadi Obrazek 40, skute¢né usporadani pak Obrazek
41. Soustava je navrzena pro parové méfeni signali pomoci TDS z obou piednich konéetin, pfi¢emz
pouze jedna konéetina je stimulovana, zatimco druha oznafena jako referenéni. Na kazdou piedni
koncetinu koné je pomoci manZety upevnéna termodynamicka sonda, aby tésné pfiléhala na kdzi, ale
zaroven nevytvarela nepfijemny tlak. ManZetu tvoii pruzny pasek s upevnénim na suchy zip se sondou
zabudovanou piimo v pasku. Suchy zip je zvolen zejména z bezpeCnostnich divodi, nebot
predstavuje rychly zplsob odepnuti sond napt. pfi polekani kon€. Spojeni sond S vnéjSim
termodynamickym zapojenim zajist'uji prodluzovaci kabely zakoncené tahem snadno rozpojitelnymi
9-ti kolikovymi konektory Canon. Opét jde o preventivni opatieni, které slouzi k okamzitému
odpojeni sond od celé méfici aparatury v piipadé nepiedvidaného chovani koné. Zabrani se tak

prinejmensim zpietrhani kabell ¢i poSkozeni sondy.
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Obrazek 40: Blokové schéma uspoiadani experimentu

Zmeéna tepelné aktivity TDS je zpracovana do podoby elektrického signalu, ktery je métitelny
pfipojenymi multimetry. Aby mohl byt proveden kontinudlni zaznam signalti, byl hledan typ
multimetru, ktery by umoznil pfenos dat pfimo do pocitace. Pro potieby tohoto méfeni byl vybran
digitalni multimetr V&A, typ VA 18B, disponujici optickym USB rozhranim pro propojeni s PC. Pro
komunikaci s PC byl soucasti pfislusenstvi k multimetru rovnéz software PC-LINK, umoziujici jak
zaznam hodnot do textového souboru, tak grafické vykresleni hodnot v ¢ase online, ale vzhledem
k mnoha nedostatkiim nemohl byt pro méfeni vyuzit. Podle vyrobce je program univerzalné pouzitelny
pro verze Windows98SE a vys$si, nicméné nebylo mozné jej spustit ve Windows 7 a nebyl rovnéz pln¢
kompatibilni se starsi verzi Windows XP, kde dochazelo k castému vypadku programu. Nevyhodou
byla také nutnost paralelniho spusténi programu pro dva multimetry, coZ nebylo prakticky
realizovatelné ve stejném okamziku. Déle se objevil problém s velmi netradicnim formatem casové
osy, ktery nebylo mozné zpracovat zidnym znamym zptisobem v sadé MS Excel. Z toho divodu byl
specidlné pro ucel experimentu vytvofen program DOUBLEMETER pro syst¢ém LINUX Ubuntu,
verze Oneiric 11.10. Program umoznuje dvoukanalové méfeni v konzolovém prostiedi. Na vystupu
tak dostavame pribézné hodnoty obou signald snimané ve stejném casovém okamziku, coz je dulezité
pro pozdé€jsi spravné zpracovani a porovnani dat. Vystup programu je automaticky ukladan do

textového souboru.
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Obrazek 41: Mé¥ici aparatura
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12.3 Vybér populace koni

Meg¢ieni probéhlo v obdobi Unor—biezen 2012 v délce 4 tydnl ve stajich Zlinského a
Jihomoravského kraje. Veskera data jsou vedena jako anonymni a kazdému koni byl pfifazen
pismeno-¢iselny kod Kxx. Do experimentu byli zatazeni dospéli koné bez omezeni pohlavi, tj. klisny,
hiebci i valasi, ve véku 5 az 22 let. Pro co nejlep$i homogenitu vybérové populace byli pfednostné
vybirani zejména kon¢ plemene Cesky teplokrevnik. Av§ak neméné dulezitym kriteriem zatazeni kon¢
do experimentu byla jeho vyrovnana povaha a ochota po dobu méfeni klidné stat, coz bohuzel neni
samoziejmosti u celé fady koni. Cesky teplokrevnik tvoii v experimentu poéetnou skupinu 15 jedinct,
dale byli zafazeni tfi teplokrevni kiiZenci a dva angli¢ti plnokrevnici. Tato volba je zdivodnéna
Vv nasledujicim odstavci zejména v souvislosti S vlastni historii tohoto plemene.

Cesky teplokrevnik (CT) je 1éty prochované plemeno. Nejstarsi piedci CT byli §panélského a
orientalniho piivodu a ve 20. stoleti k vyraznému zuslechténi plemene ptispél vysoky podil krve
anglického plnokrevnika. Tak vznikla zékladni linie anglického polokrevnika, kterd ma u nas
zastoupeni kment Przedswit, Furioso a North Star. Ke zvySeni mohutnosti koné pro praci v tahu byli
pouziti oldenbursti hiebci. Vzhledem k pozd€jsi menici se povaze vyuziti koni spiSe pro jezdecké
ucely, bylo upusténo od robustniho typu teplokrevnika a za ucelem zvySovani sportovni vykonnosti
CT se zacali do plemenitby zatazovat také koné hanoverského, holstynského a trakénského plemene a
pro oziveni puvodnich znakd se na kiizeni ve velkém podili opét anglicky plnokrevnik [80], [81].
Z tohoto pohledu v sob¢ ¢esky teplokrevnik sméSuje vlastnosti hned nékolika typti koni a nejedna se 0
ryze Cisté plemeno, jakym je pravé anglicky plnokrevnik, ktery ma jen nckolik malo spole¢nych
predki. Na druhou stranu ale Cesky teplokrevnik stale obsahuje vysoky podil pravé anglické krve.
Proto by zafazeni ktiZzencl a plnokrevnych jedinci nemélo experimentu nijak uskodit, ani zanést

vyznamné zkresleni do vysledkti méfeni, ale naopak muze podpofit variabilitu testované populace.
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12.4 Popis experimentu

Lokalizace sond na koncetiné je zvolena hned z nékolika davodt. Ackoliv nejlépe prokrvenou
oblasti je predevsim spodni ¢ast koncetiny, blize kopytu, sondy jsou umistény tésné nad kolenem koné
(viz Obrazek 43). Jde o oblast prichodu nékolika hlavnich cév a nervovych drah pfedni koncetiny,
konkrétné arteria mediana, vena mediana, vena cephalica, nervus medianus, nervus cutaneus
antebrachii medialis a nervus radialis (viz Obrazek 42). Zily jsou na kondetiné hmatatelné a u
nékterych jedinci mohou byt dokonce viditelné pouhym okem, zvlast€¢ po namahavé praci. Vzhledem
ke kabelovému propojeni ¢idel a vnéjsiho zapojeni je téméf nemozné umistovat sondy v dolni
poloving koncetiny. I pfi mensim ustoupeni koné do strany, je radius posunu mnohem vétsi nez v
oblasti paze koné. Chvile nepozornosti asistujici osoby, ktera hlida koné a drzi prodluzovaci kabely
sond, mize vést k pfedéasnému pieruseni kontaktll, a tim ke znemoznéni probihajiciho méfeni.
V hor§im piipadé muize kan kabely prislapnout nebo se zbytecné vylekat, jestlize v dasledku
neodpojeni kontaktd dojde k popotahnuti méticiho zafizeni smérem k nému.

Se vSemi témito situacemi je nutné pii méfeni pocitat, nebot’ kin je velmi vnimavé a plaché
zvite. Jakykoliv podnét, neznamy zvuk, dokonce i nepatrnou zménu svého prostiedi, napf. novy objekt
v boxu ¢i vyb&hu, dokaZe rozpoznat velmi rychle a vnima jej velmi intenzivné. Teprve poté, co se
svym zpusobem piesveéd¢i o bezpedi svém i ¢lend stada, nové podminky pfijme. Stresovou situaci ale
snazime predejit klidnym a vstficnym piistupem. Koni poskytneme prostor k seznameni se s pro néj
novym prostfedim a umoznime mu dikladné ocichani pfistroji (v nezapnutém stavu). Obvykle pak
kit dokaze pii méfeni trpélivé stat. Casto viak neni mozné zcela klidové podminky po celou dobu
meéteni dodrzet, nebot’ provoz ve staji i venku lze ovlivnit jen stézi, stejn¢ jako reakci kon€ na né.
Timto zptisobem pak vznika fada artefaktii a chyb v méfeni, které neni snadné postihnout.

Jako prvni byly na ocisténé ptedni nohy koné piipevnény samotné sondy, Knim poté
prodluZzovaci kabely spojujici sondy se zbyvajici aparaturou a nasledné byly piistroje zapnuty. Po
né&jakou dobu bylo tieba nechat sondy ustalit a pfizpisobit se teploté ktize. Neni vS§ak mozné ocekavat
setrvani na jedné konstantni hodnoté, nebot’ déje uvnitf koncetiny maji dynamicky charakter. Pti
vyrazném uskoceni hodnot z oblasti stfedni hodnoty (cca 12 mA) métitelného rozsahu, kolem niz je
citlivost sond nejvyssi, je pak mozné tuto hladinu nastavit manualné pomoci trimru na panelu vnéjsiho
zapojeni TDS.

Po ustaleni sond, které se da charakterizovat jako oscilace hodnot kolem né&jaké stiedni
hodnoty a nedochazi jiz k prud$im vykyvam, bylo zahajeno vlastni méfeni. Vystup programu
DOUBLEMETER byl pozorovatelny online pfimo na obrazovce PC. Slo o parové méfeni, kdy ve
stejném okamziku byly sejmuty hodnoty z obou multimetrd, tj. signaly z obou konéetin. Jeden sloupec
hodnot tedy patfil signalu ze sondy, umisténé na referenéni konceting€, druhy sloupec hodnot pak
signalu ze sondy na koncetin¢ stimulované. K jedné z koncetin, oznacené za stimulovanou, byly po
dobu 30 sekund prilozeny elektrody mikrostimulatoru v provoznim rezimu stimulace, a to ve
vzdalenosti cca 5 centimetrti nad pfipevnénou sondou (viz Obrazek 44). Po uplynuti 30 sekund byla
stimulace ukoncena a mikrostimulator odstranén, méfeni vSak pokraCovalo pfiblizné dalSich 130
sekund. Po méfeni nasledovala kratka pauza, kdy si kin mohl pfeslapnout a opét se vyckalo na
pripadné ustaleni sond pfed zahajenim dal§iho méfeni. Stejnym postupem byly zméteny dalsi prubehy

avSak pro jiny rezim stimulace.
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Nervus medianus
ArterialVena mediana

Arteria radialis proximalis

Nervis wlnaris und Arterial
Vena collateralis ulnaris

Arteria radialis

Ramus palmaris der Artenia mediana
Ramus dorsalts des Nervus uinans
Ranws palmaris des Nervus ulnans

Nervus palmaris lateralis
Arteria mediana

Nervus palmaris medialis

Ramus profundus des Ramus
palmaris nervi ulnaris

Arcus palmaris
profundus (proximalis)

Musculus interosseus medits

Ramus communicans (durchirennt)

Nervus palmaris medialis

Nervus palmaris lateralis

Arteria digitalis palmaris communis 11

Obrazek 42: Anatomie cévniho a nervového systému horni ¢asti koncetiny koné [80]
Vlevo: dorzalni (zadni) pohled na koleno levé kon¢etiny
Vpravo: medialni (ze stiedni roviny) pohled na paZi koné
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Obrazek 44: Stimulace koncetiny ve vzdalenosti cca 5 centimetri nad sondou

Celkem byly na kazdém koni provedeny ¢tyii méteni pro Ctyfi rezimy stimulace, nastavitelné
na mikrostimulatoru. Slo o kombinace minimalni a maximalni trovné intenzity a frekvence. Jednotlivé
rezimy byly pracovné oznaCeny pismeno-Ciselnym kodem Rxx, kde x = 0/1. Prvni ¢islice kodu
oznaCuje nastaveni intenzity a druha &islice nastaveni frekvence. Vznikly tak celkem 4 mozné
kombinace stimulaci, které byly u koné aplikovany v tomto poradi:

1) ROO — min. intenzita, min. frekvence

2) RO01 - min. intenzita, max. frekvence

3) R10 - max. intenzita, min. frekvence

4) R11 - max. intenzita, max. frekvence

Dobu, po kterou méteni na koni probihalo, bylo nutné pfizpisobit realnym moZzZnostem.
Idealni pfedstavou je samoziejmé provést méfeni co nejdelsi, napf. v fadech desitek minut, které by
pomohlo nejlépe odlisit jevy zapficinéné stimulaci od jinych vlivi probihajicich na pozadi. Kun je
vsak zvife, kterému nelze vysvétlit, aby dobu potiebnou pro méfeni nehnuté stalo. U laboratornich
zvitat je situace jina, nebot’ se bézn¢ tento problém fe$i podanim anestézie. Ta je vSak vtomto
experimentu jednozna¢né vyloucena. Je tedy nutné zvolit kompromis mezi dobou, po kterou je kin
ochoten v ramci moznosti klidné stat, a dobou, kterou potfebujeme ke zméfeni dat s pokud mozno
nejlepsi vypovédni hodnotou.

12.5 Predzpracovani dat
Program DOUBLEMETER ukladal surova data v podobé textového souboru .csv. V MS

Excel probéhlo ofezani a tGprava kiivek na stejnou vychozi uroven pied stimulaci (slicovani signald),
aby mohl byt Iépe posouzen jeji efekt srovnanim stimulované a referenéni kfivky. Vysledné pribéhy
maji délku 120 sekund s pocatecnim intervalem stimulace v délce 30 sekund. BohuZzel v§ak program
nepracoval se stejnym vzorkovacim krokem u kazdého meéteni. Pro dalsi zpracovani je vSak vhodné
mit vSechna data ve stejném casovém méfitku. Nedostatek byl odstranén jednoduchou upravou
pomoci skriptu vytvoteného v programovém prostiedi MATLAB. Uprava spocivala v interpolaci
hodnot signalti vzhledem k nové ¢asové ose s drobngji nastavenym krokem 0,2 s. K interpolaci byla
vybrana metoda kubickych Hermitovskych polynomid (PCHIP - Piecewise Cubic Hermite
Interpolating Polynomial), nebot’ zachovava monoténnost a tvar kiivek. Casové sjednocené referenéni
a stimulované pribéhy byly shrnuty do tabulek pro kazdy typ stimulace a ty slouZily jako podklad pro
statistickou analyzu.
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13 Statisticka analyza namérenych dat

Dtvodem provedeni celého experimentu je nalezeni odpovédi na otazku, zda existuje
fyziologicky t¢inek mikrostimulace na cévni fecisté, ktery zplsobi prokazatelnou zménu v distribuci
tepelné energie stimulované oblasti, zaznamenatelnou termodynamickymi senzory. S odpovédi nam
muze pomoci statistickd analyza naméfenych referencnich a stimulovanych kiivek, zaznamendvajicich
nepatrné tepelné zmény uvnitf stimulované oblasti koncetiny. Statisticka analyza si klade za cil
odpovédét na nasledujici otazky:

a)  Existuje vyznamny rozdil mezi signalem z referenéni a stimulované koncetiny, ktery by
poukazoval na zjevny vliv mikrostimulace na distribuci krve v cévnim fecisti a s tim
souvisejici tepelné zmény?

b)  Prokaze-li se rozdil mezi referenénim a stimulovanym signalem u jednotlivych méfeni,
l1ze oéekavat naopak jistou podobnost vSech referenénich, resp. stimulovanych kiivek

koni mezi sebou u v§ech méfeni?

13.1 Zakladni popisna statistika

Prvni informaci o povaze naméfenych dat bylo mozné ziskat po jejich vykresleni do XY grafu,
tedy ve form¢ cCasové zavislosti odezvy TDS zreferencni a stimulované nohy u kazdého koné.
Grafickou ukazku kiivek uvadi Obrazek 45. Jedna se o srovnani zaznamd meéteni u dvou koni. Pfi
zbézném pohledu na graf zaujme vyrazny nartst signalu TDS v obdobi stimulace, které se projevilo i
u drtivé vétSiny stimulovanych prib&ht ostatnich koni, zatimco referencni prubehy se chovaji zcela
nahodné. To by mohlo poukazovat na to, ze stimulace skutecné néjakym zptisobem ovliviuje vnitini
prostfedi stimulované oblasti koncetiny, a tato zména se promitne v signalu z TDS. K objektivnéjsimu
posouzeni dat tato informace sice nestaci, ale poskytuje zakladni pfedstavu o tom, co data sdéluji, zda
obsahuji pro nas cennou informaci, kterou ma vyznam dale sledovat, zkoumat a vyhodnocovat. Na
zaklad¢ grafického srovnani referen¢nich (dale zkratka REF) a stimulovanych kiivek (dale zkratka
STIM) se mizeme domnivat, ze se od sebe vzajemné lisi. Toto tvrzeni vSak neni podlozené a jeho

veérohodnost mohou odhalit aZ statistické testy.
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Obrazek 45: Srovnani signali z TDS umisténych na referencni (ref) a stimulované koncetiné
(stim) u dvou koni (K01, K02) p¥i reZimu stimulace R00
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K hodnoceni namétenych dat byl pouzit statisticky software STATISTICA, verze 10. Prvnim
krokem zpracovani jakychkoliv podkladli pro analyzu je jejich identifikace a zakladni popis. Pro
pocatecni predstavu o vlastnostech dat je vhodné provést jejich grafickou reprezentaci a ¢iselny popis,
spocivajici ve vypoctu zakladnich numerickych charakteristik. Obrazek 46 predstavuje popisné
charakteristiky dvojice signall REF a STIM naméfenych na jednom z koni. Nejvice nam o struktuie
dat napovi grafické znazornéni pomoci histogramu, normalniho pravdépodobnostniho a krabicového
grafu. Témito metodami kontrolujeme rozdéleni dat a jejich predpoklady a snadno nalezneme i odlehlé
hodnoty.
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Obrazek 46: Ukazka souhrnné statistiky dat REF (vlevo) a STIM (vpravo) u koné K01 v reZimech
R00, RO1 a R10.

Uvnitf vlevo: nahoi‘e — histogramy proménnych, dole — popisné statistiky

Uvnitf vpravo: nahoie — normalni pravdépodobnostni graf, dole — krabicovy graf
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Histogram znazorfiuje Cetnosti jednotlivych hodnot dané proménné a cervena kiivka
reprezentuje idealni normalni rozdéleni dat. U vSech ptipadi je zfejmé, Ze data normalné rozlozena
nejsou a potvrzuji to také hodnoty testii normality v zahlavi grafu. Kolmogorov-Smirnoviv test (K-S)
je neparametricky test pro srovnani redlného a teoretického rozlozeni dat a Lillieforstv test je jeho
modifikaci pro srovnani dat s idealnim normalnim rozlozenim. Pti K-S. testu se hodnoti rozdil
kumulativnich Cetnosti obou rozlozeni. Nulova hypotéza zni, Ze se Cetnosti obou rozlozeni lisi jen
minimalné, neboli Ze rozlozeni experimentalnich dat je identické s normalnim. Pokud je hodnota
testovaciho kriteria t vétsi nez kritickd hodnota testu D, pak mizeme nulovou hypotézu zamitnout.
Kriticka hodnota je dana vzorcem (45) [83]:

1,36
D(p=5%)=—"= pron>40
==

(45)
kde n je celkovy pocet prvki, zde ¢asovych vzorki (n = 601). U vSech piipadi jsou hodnoty

testovaciho kriteria vétsi nez kritickd hodnota D = 0,05 a miizeme na 5%-ni hladin¢ vyznamnosti
vyloucit nulovou hypotézu normality naméfenych dat. K dokresleni této situace slouzi normdlni
pravdépodobnostni graf, vyjadiujici vztah mezi kazdou skute¢nou hodnotou na ose X a ofekavanou
hodnotou normalniho rozlozZeni na ose y. Pro normalni rozdéleni dat je typické tésné pfimknuti hodnot
k ¢ervené linii.

Vybornym prostfedkem pro zjisténi centralni tendence hodnot proménné je krabicovy graf
s anténami. Diky vyznaceni smérodatnych odchylek se hodi rovnéz pro porovnani rozptylu. Vedle
toho z n&j miZzeme posoudit i zeSikmeni a pfitomnost odlehlych hodnot [84].

Najit jednotnou charakteristiku pro popis rozdéleni viech méfeni neni prakticky mozné. Rada
z nich vykazovala bimodalitu, rizny typ Sikmosti (¢asto log-normalni rozdéleni) a extrémni hodnoty.
Zde je vsak potteba opatrnosti, protoze extrémni a odlehlé hodnoty obvykle chapeme jako néco
nezadouciho a fada softwarQ se je snazi potlacit. V nasem ptipadé naopak nabyvaji na dileZitosti pro
interpretaci. Méfeny signal se v Case stale méni a vychylky lze ocekavat. Pak je nasim ukolem
rozeznat pritomnost vyznamné zmény od skutecné chyby v méfeni (zplisobené napf. Spatnym
kontaktem sondy a kiize).

Popisné charakteristiky, se Kterymi bézné statistika pracuje (viz Obrazek 46 vzdy dole vlevo),
nemaji pro nasledujici zkoumani dat podstatny vyznam. Vzhledem k tomu, Zze data maji povahu
casovych fad a nevykazuji normalitu, neni vhodna jejich dal$i analyza na zakladé klasickych
popisnych statistik, jakymi jsou primér nebo rozptyl. Reprezentovat celou ¢asovou fadu jednim
pramérem neni zcela objektivni, nebot’ v Casovém useku pii stimulaci u STIM signalu muze byt
pramér zcela jiny nez na konci signalu. Pravé faktor ¢asu je zde pro nas velmi dulezity, jelikoz piesné
zachovava sekvenci zmén, které nesou uzitecnou informaci a které by ndhradou za prumeér v signale
zcela zanikly.

Nenormalni rozloZeni dat 1ze fesit dvojim zptisobem. Mlize se provést transformace dat (napf.
logaritmickd, odmocninovd, mocninnd) jako legitimni uprava vedouci k normalit€¢ rozlozeni ¢i
k homogenité rozptylu, anebo miZe byt pouzita neparametricka statistika [84]. Transformace vSak
neni vhodna pro kazdé rozlozeni dat a ne vzdy je jejim vysledkem rozlozeni, které by usnadnilo popis
a praci s daty, jak se ukazalo i vtomto ptipadé. Proto jsou pro dal§i analyzu zvoleny postupy

neparametrickych metod.
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13.2 Korelaéni analyza

Na grafickou a numerickou reprezentaci dat je vhodné navazat analyzou pfibliznych vztaht
mezi proménnymi. Mira asociace dvou proménnych se nazyva korelace [84]. Korela¢ni analyza nam
poskytne piedbéznou informaci o tom, které proménné spolu vice ¢i mén¢ souvisi a zda ma smysl se
témito vztahy hloubégji zabyvat. Pro méfeni korelace byla navrzena fada koeficientd, nejpouzivanéjsi
Pearsontiv, Spearmaniiv a Kendalltiv. Jejich pouziti se odviji od typu dat.

Vzhledem Kk nenormalnosti rozloZeni je pro popis vztahi mezi proménnymi pouZzit
Spearmanitv poradovy korelacni koeficient, ktery nepiedpoklada linearitu ocekavaného vztahu nebo
normalni rozdéleni proménnych. Spearmaniv koeficient je neparametrickou obdobou Pearsonova
(parametrického) korelacniho koeficientu s tim rozdilem, ze koreluje potradi jednotlivych méfeni obou
proménnych, nikoliv piivodni hodnoty. Zachycuje tak obecné rostouci nebo klesajici vztahy a je
rezistentni vic¢i odlehlym hodnotam. Spearmantv korelacni koeficient ry se pro danou dvojici
proménnych X a Y, nabyvajicich hodnot x; a y;, spoéte podle vzorce (46) [84]:

6.> D/
r,=1- ﬂ%zl_—ll)’ kde D; je rozdil pofadi Ry a Ry hodnot x; a y;, n je pocet hodnot X;, resp. y;.

Podrobngjsi vypocet korelacniho koeficientu, ktery zjistuje miru vztahu mezi referenén(iﬂrnig
signaly dvou koni, uvadi Piiloha H. Koeficient rs nabyva hodnot z intervalu (-1; 1). Pokud ry, = 0, jsou
proménné nekorelované. Cim blize je hodnota k hranicim intervalu, tim siln&jsi je vztah mezi
proménnymi. Pokud je |rs|] = 1, pak parové hodnoty (X;, Yi) vytvaieji funkci obecné sestupné nebo
vzestupné tendence. Pod velikosti koeficientu si mizeme ptedstavit silu vztahu mezi zkoumanymi
proménnymi. Interpretace v§ak neni jednoznac¢nd a doporucuji se provést dalsi charakteristiky.

Vzhledem k poctu proménnych neni mozné uvést kompletni tabulky a maticové grafy
korelaci, které byly ziskany jako vystup statistického softwaru. Zejména graficka reprezentace korelaci
v podobé maticového grafu je kviili omezeni plochy pro vykresleni velmi $patné Citelnd. Proto jsou

dale demonstrovany korelace pouze na Casti dat, ostatni vysledky jsou k nalezeni v ptiloze na CD.

Tabulka 1: Tabulka Spearmanovych Koeficientii, charakterizujicich vztahy mezi referenénimi
kiivkami 10 koni.
Oznacené korelace, pro néz plati |r| > 0,7 , jSOU povaZovany za vyznamné.

Spearmanovy korelace signalil REF v rezimu R00
KO1 ref |KO2 ref |[KO3 ref K04 ref |[KO5 ref | K06 ref |[KO7 ref KO8 ref |[KO9 ref | K10 ref

KO1 ref 1/-0,335| 0,242 -0,372| 0,229 -0,201| -0,025 | -0,108 | 0,106 | -0,730
K02 ref | -0,335 1, 0,174 0,156, 0,302, 0,600 -0,115| 0,566 | 0,255| 0,412
KO3 ref| 0,242 0,174 1/-0,396| 0,790| 0,647 | -0,118| 0,649 -0,287 | -0,416
K04 ref | -0,372| 0,156 | -0,396 1| 0,036| 0,216 -0,613| 0,150| 0,287 | 0,018
KO5ref| 0,229| 0,302 0,790, 0,036 1| 0,780|-0,311| 0,868 -0,035| -0,564
KO6 ref | -0,201| 0,600| 0,647 0,216| 0,780 1|-0,451| 0,938 -0,091 | -0,056
KO7 ref | -0,025 | -0,115| -0,118 | -0,613 | -0,311 | -0,451 1|-0,351| -0,105| 0,210
KO8 ref| -0,108| 0,566 | 0,649, 0,150| 0,868| 0,938 -0,351 1|-0,031| -0,165
K09 ref| 0,106, 0,255|-0,287 | 0,287 | -0,035| -0,091 | -0,105 | -0,031 1/|-0,082
K10 ref| -0,730| 0,412|-0,416| 0,018/ -0,564 | -0,056 | 0,210 -0,165 | -0,082 1
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Tabulka 2: Tabulka Spearmanovych koeficientii, charakterizujicich vztahy mezi stimulovanymi
kiivkami 10 koni.
Oznadené Kkorelace, pro néz plati |r| > 0,7 , jSou povazovany za vyznamné.

Spearmanovy korelace signalt STIM v rezimu R00
K01 K02 K03 K04 K05 K06 K07 K08 K09 K10

stim stim stim stim stim stim stim stim stim stim
KO1 stim 1/ 0,957| 0,909, 0,932 0,664 0,785 0,179, 0,745| 0,336| 0,343
K02 stim | 0,957 1/ 0821 0,929, 0,684 0,847| -0,038, 0,777| 0,395 0,205
K03 stim | 0,909 | 0,821 1| 0,843| 0,716, 0,754| 0,430, 0,709 0,356| 0,618
K04 stim | 0,932, 0,929| 0,843 1/ 0,695 0,773 0,045 0,706| 0,266| 0,303
KO5 stim | 0,664 | 0,684 0,716, 0,695 1/ 0,880 0,106, 0,802| 0,670 0,585
K06 stim | 0,785| 0,847| 0,754 0,773 0,880 1| -0,037| 0,855, 0,623| 0,430
K07 stim | 0,179| -0,038| 0,430, 0,045| 0,106| -0,037 1| -0,115| -0,094, 0,592
K08 stim | 0,745| 0,777| 0,709, 0,706 0,802| 0,855 -0,115 1| 0,487 0,431
K09 stim | 0,336 0,395, 0,356, 0,266 0,670 0,623 -0,094| 0,487 1, 0,211
K10 stim | 0,343| 0,205, 0,618, 0,303| 0,585| 0,430, 0,592| 0,431 0,211 1

Tabulka 1 a Tabulka 2 maji podobu symetrické matice tvoiené korelaénimi koeficienty, které
popisuji vzajemné vztahy jednotlivych proménnych mezi sebou. Na diagonale nabyvaji korelace
maximalni mozné hodnoty 1, nebot’ jde o korelaci identickych signalti. Tabulka 1 znazorfuje korelace
referen¢nich signalti namétenych na konich K01 az K10 a obdobné Tabulka 2 je naplnéna hodnotami
korelaci stimulovanych signailﬁ pro stejné koné. Pro Zvyrazném' vyznamnych korelaci byla pouiita
proménnymi [84]. Casto nam ale samotné &islo piili§ nenapovi o skute¢né podobé vztahu dvou
proménnych a rovnéz z ¢iselné hodnoty neodhalime mozné zkresleni vztahu diky ptitomnosti odlehlé
hodnoty. Nenahraditelnym pomocnikem pro ovéfeni korelaci je jejich grafické znazornéni formou
maticového grafu, viz Obrazek 47 a Obrazek 48.
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Obrazek 47: Polovi¢ni maticovy graf korelaci REF signali koni KO01-K10 pro reZim stimulace
R00
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Na diagonale grafii se nachazeji histogramy jednotlivych proménnych. Dvourozmérné bodové
grafy pak zndzornuji hodnoty vztahu mezi kazdym parem proménnych, které tvoii hlavni osy x, y
graft. Jestlize body vytvaieji v prostoru rozpoznatelny shluk tvaru, ktery miize byt dobfe prolozen
Cervenou kiivkou, predstavujici idealizovany linearni vztah proménnych, pak s vysokou

pravdépodobnosti je mezi nimi Uzka vazba.
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Obrazek 48: Polovi¢ni maticovy graf korelaci STIM signala koni K01-K10 pro rezim stimulace
R00

Ze srovnani grafii i tabulek korelacnich koeficientd je zfejmé, Ze referencni signaly maji mezi
sebou mnohem slab§i vztahy nez signaly stimulované, a to Vjakémkoliv rezimu stimulace (Vviz
ptilohy). Tento fakt si zatim bez dukazu vysvétlujeme tim, Zze referen¢ni signaly jsou podstatné
stochasti¢téjs§i ve srovnani se signaly stimulovanymi, u nichZ je absolutni nahodnost procesu
pravdépodobné eliminovana jednim spolecnym faktorem, tj. stimulaci. Z toho divodu jsou si
stimulované signaly mnohem vice podobné, at’ se jedna o kterykoliv rezim stimulace.

Zaver korelacni analyzy ma spiSe informativni charakter. Ani silny korelacni koeficient totiz
neposkytuje uplny popis dat. Korela¢ni analyzou vsak byla ziskana predstava o tom, jakym smérem se

dale v testovani ubirat a které vztahy proménnych je vhodné hloubé&ji zkoumat.
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13.3 Analyza rozdilli referen¢nich a stimulovanych signalt

Poté, co jsme ziskali pfiblizny prehled o vlastnostech dat z méfeni, mizeme pfistoupit ke
statistickému testovani, které by ndm mélo pomoci nalézt odpovéd na prvni otdzku polozenou v
tivodu kapitoly 13. Ukolem je tedy porovnat mezi sebou odezvy TDS z referenéni a stimulované
koncetiny u kazdého koné a zjistit, zda je mezi nimi prokazatelny rozdil. Velmi dilezitou fazi, ktera
nesmi byt podcenéna vzhledem k validité vysledkd, je vybér vhodného statistického testu s ohledem
na vlastnosti testovanych dat.

Jak vyslo najevo z ptedchozi popisné statistiky, data nemaji normalni rozdéleni. Tim mizeme
jednoznacné zavrhnout pouziti parametrickych test, které maji jisté ptfedpoklady o rozdéleni
vstupnich dat (obvykle normalni). To pfedurCuje data k analyze neparametrickym testem. DalSim
hlediskem je pocet vzorkd, které vstupuji do analyzy. Chceme-li srovnat signal REF a STIM, jde
pouze o dva vybery. Poslednim rozhodujicim parametrem je pdrovy design experimentu vzhledem
k tomu, Zze méfime u kazdého koné soucasné na dvou koncetinach, ve stejném misté a se snahou
dodrzet stejné podminky s jedinym rozdilem, ze jedna koncetina je po kratkou dobu stimulovana.
Shrneme-li vySe zminéné vlastnosti méfenych dat, pak hledame neparametricky dvouvybérovy test pro
parové hodnoty. Nabizi se tak feSeni Wilcoxonovym testem.

Wilcoxoniiv test testuje nulovou hypotézu, ze maji data dvou zkoumanych souborti spolecny
zaklad, tzn. Ze mezi referencni a stimulovanou k¥ivkou neni vyznamny rozdil a jejich mediany jsou
shodné. Test nepracuje pfimo s hodnotami dat, ale s diferencemi parovych hodnot zkoumanych
soubort, tzn. diference v okamziku t je dif(t) = ref(t) — stim(t). Nulové diference se dale neuvazuji a
ostatnim je pfidéleno potadi bez ohledu na znaménko. Poté se secte potradi kladnych rozdilt a potadi
zapornych rozdili. Mensi z téchto dvou hodnot se oznaéi jako T a je srovnana s Kritickou hodnotou
testu. Kriticka hodnota ma pro vétsi pocet hodnot pfiblizné normalni rozdéleni s parametry No(u,0),

kde stiedni hodnota p € R a rozptyl 6 > 0 [83]. Normovanou testovaci statistiku Z zjistime podle (47):

T m(m +1)
Z= T-u = 4 , kde m je pocet nenulovych hodnot diferenci.
o \/m(m +1)m+2)
24

(47)
Pro hladinu vyznamnosti 5% (o = 0,05) nabyva kritickd mez hodnot +1,96. Pokud se hodnota

Z realizuje v kritickém oboru (-o0; -1,96) U (1,96; +x), pak zamitame nulovou hypotézu shody obou
souborti hodnot, tj. referencni a stimulované kiivky. Ukdzku vysledkd Wilcoxonova testu shody

parovych méieni REF a STIM pro kazdého koné v rezimu stimulace R00 uvadi Tabulka 3.
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Tabulka 3: Vystup Wilcoxonova testu pro viechna parova méieni v rezimu stimulace R00

Wilcoxonliv parovy test (Rezim stimulace R00)
Oznacené testy jsou vyznamné na hladiné p < 0,05

Pocet - platnych T Z p-hodn.
KO1 ref & KO1 stim 588 36034,00 12,26 0,00
K02 ref & K02 stim 588 4906,00 19,81 0,00
KO3 ref & KO3 stim 597 775,00 20,98 0,00
K04 ref & K04 stim 566 12477,50 17,40 0,00
KO5 ref & K05 stim 600 0,00 21,22 0,00
K06 ref & K06 stim 588 919,00 20,78 0,00
KO7 ref & KO7 stim 595 3855,00 20,21 0,00
KO8 ref & K08 stim 599 0,00 21,20 0,00
K09 ref & K09 stim 574 6877,00 19,02 0,00
K10 ref & K10 stim 599 7470,00 19,44 0,00
K11 ref & K11 stim 570 15288,00 16,79 0,00
K12 ref & K12 stim 592 13716,50 17,78 0,00
K13 ref & K13 stim 597 0,00 21,16 0,00
K14 ref & K14 stim 600 75375,50 3,47 0,00
K15 ref & K15 stim 566 2033,00 20,09 0,00
K16 ref & K16 stim 582 73818,50 2,71 0,00
K17 ref & K17 stim 598 2357,50 20,62 0,00
K18 ref & K18 stim 582 1316,00 20,57 0,00
K19 ref & K19 stim 599 2497,00 20,61 0,00
K20 ref & K20 stim 579 77716,00 1,54 0,12

Z vysledkll je patrné, Ze se signaly zreferenéni a stimulované koncetiny u vSech koni
S vyjimkou jednoho vyznamné lisi. U koné K20 test nevyvratil moznou shodu REF a STIM kitivek.
Otazkou je, co je pri¢inou tohoto odlisného vysledku; zda ve skutecnosti nedoslo u koné k Zadnému
prokazatelnému fyziologickému uc¢inku nebo §lo jen o chybu pfi méfeni. Obdobné vysledky byly
ziskany po provedeni testu i pro ostatni rezimy stimulace, viz Ptiloha N. Z celkového poctu 80
parovych meétfeni bylo nalezeno 7 méfeni, u nichz neni mozné nulovou hypotézu shody dat
jednozna¢né zamitnout. I pfesto Wilcoxonlv test prokazal vyznamny rozdil mezi STIM a REF
kiivkou u drtivé vétsiny méfeni. Dalsi otazkou je, zda zavér Wilcoxonova testu dobie charakterizuje
naméfend data, nebot’ jeho rozhodovani je zalozeno na srovnani stfednich hodnot (medianti), které pro

stochastické signaly neni zcela vhodné.
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13.4 Analyza podobnosti signalti mezi jednotlivymi mérenimi

Jestlize Wilcoxontv test dospél k zaveéru, Ze mezi REF a STIM kiivkami u kazdého kong je
ziejmy rozdil, miZeme si dale polozit otdzku, zda se vyrazn€ nelisi také referencni, resp. stimulované,
ktivky vsSech koni v kazdém rezimu stimulace. Jinymi slovy je nasim ukolem odhalit moznou
podobnost jednotlivych typt kiivek (REF nebo STIM) napfi¢ méfenimi v ramci kazdého rezimu
stimulace. Zakladni pfedstavu o vztazich signali jsme ziskali z pfedchozi korelacni analyzy.
V klasické analyze se dale pristupuje K testim porovnavajicich vice nezavislych vzorku. Vzhledem
k nenormalnimu rozdéleni dat je jedinou moznosti zvolit Kruskal-Wallisiv test, ktery je
neparametrickou obdobou F-testu u jednoduché analyzy rozptylu [84]. Nulova hypotéza testu
predpoklada, Zze mediany jednotlivych skupin jsou stejné. Zde ovSem nardzime na jiz zminény
problém neadekvatniho popisu ¢asové fady pomoci stiedni hodnoty, kterou medidn bezesporu je. Ve
srovnani s béznymi, ¢asové nezavislymi daty, pro které byl test vytvofen, vykazuji Casové kiivky
mnohem vétsi variabilitu, zpGsobenou jak vlastnostmi samotného zvifete (impedance kiize), tak
nejriuznéj$imi vlivy na méfeni (pohyb). V takovém piipadé jsou podminky testu pfili§ omezujici. Proto
byl hledan adekvatni zptisob zpracovani dat.

Casové fady obecné vznikaji spojenim trendové, sezonni, cyklické a nahodné slozky (Sum)
[85]. Obvykle lIze tyto slozky dekomponovat, zvlast analyzovat a na zakladé toho vytvotit model
casové tfady k predvidani nadchazejici situace. Tohoto pfistupu se vyuziva bézné v ekonomii, napft.
k predikci miry nezaméstnanosti v nadchazejicim roce na zakladé sledovaného vyvoje v piedchozich
letech. Tyto pfistupy opét nejsou pro zkoumani naméfenych dat, jakozto biologickych signald,
pfinosné. Nasim zajmem je spiSe hodnoceni tvaru kiivek REF a STIM a nalezeni vyznamnych
odlisnosti, které by mohly vice prozradit o mozném vlivu stimulace na cévni feCisté¢ ve smyslu
tepelnych zmén.

Zakladni myslenkou dals$iho zpracovani dat je nalezeni vzajemnych podobnosti signalt, na
zaklade¢ nichz by bylo mozné data rozd¢lit do skupin a popsat vztahy jak mezi skupinami, tak i uvnitf
nich. Realizace tohoto postupu analyzy by mohla vést k zavéru, ktery bude 1épe vystihovat charakter

meéfenych dat, a bude jim mozné nahradit klasické postupy statistického testovani.

13.4.1 Priprava dat

Prvnim krokem je opét predpfiprava dat, a to do podoby, kterd bude srozumitelnd, méné
pocetné naro¢nad a jednoduSe interpretovatelnd. Zkoumat podobnosti mezi kazdou dvojici signald
délky 600 hodnot je velmi naro¢ny a zdlouhavy proces a dokonce je mozné, Ze vzhledem ke zkresleni
nekolika signalt v disledku tézce postizitelnych a redukovatelnych vlivli miize v konecném dasledku
dojit ke zkresleni celého vysledku analyzy. Proto se zda vyhodnéjsi zaujmout jiny postoj, spocivajici
ve vytvofeni reprezentativnich pribéhtt REF a STIM signédlu primérovanim signalii vSech koni
v ramci kazdého rezimu stimulace. Jde o adekvatni Gpravu dat, pouzivanou v teorii zpracovani signald,
kdy vkazdém casovém okamziku secteme piislusné hodnoty signali od vSech koni. Kumulaci
prabéht se ndhodné slozky signalu (typicky Sum) navzajem eliminuji, zatimco slozka spole¢na vSem
signaltim se ve vysledném signalu zvyrazni. Takovou slozku by mél ve STIM signdlech predstavovat
prave efekt stimulace.

-77 -



Reprezentativni REF a STIM kiivky pro kazdy rezim stimulace byly ziskany zprimérovanim
vSech 20 dostupnych hodnot méteni v kazdém casovém okamziku. Pribehy uvadi Obrazek 49. U
STIM signald se primérovanim vice zviditelni jejich vzestupna tendence po dobu stimulace koncetiny
a vSechna ruseni, ke kterym mohlo v disledku jiné svalové aktivity u nékterych koni dojit, se
navzajem odecitaji. Vysledny pribéh REF signalt, které nebyly védomé v pribéhu méteni
ovliviiovany, ma stale ndhodny charakter v podobé oscilovani kolem vlastni stfedni linie.

12'4 M\
W
12,3 / \\\‘h — ROO ref
— ROO stim
12,2 TN \\\_ﬁ. ,,,/W ROL ref
] QST
/’/ \\“ﬂm RO1 stim
12,1 \ PN G| —RI10 re_f
\\ —R10 stim
N — R11 ref
12 =2 -

e |—RIlstim

proudova odezva TDS [mA]

11,7 T T T T T
0 20 40 60 80 100 120

cas [s]

Obrazek 49: Reprezentativni ki'ivky vSech rezimii stimulace ziskané primérovanim dat 20 koni

13.4.2 Analyza podobnosti kfivek — algoritmus Longest Common Subsequences

I jen na zakladé zbézného prohlédnuti predchoziho grafu se zda uzite¢né zaméfit se na analyzu
dat, ktera bude podobnost, resp. odlisnost sekvenci hodnotit pravé z hlediska tvaru ktivek. Tim se
dostavame k moznosti alternativniho feSeni pomoci podobnostnich funkci, které prostfednictvim
vzdalenosti dvou Casovych fad dokazi vyjadrit jejich podobnost.

Typickou podobnostni funkci je Euklidovskd metrika, kterd je oblibena zejména pro svou
jednoduchost vypoctu zalozeného na Pythagoroveé vété. AvSak metoda pouzitd jako podobnostni
model neni realisticka, nebot’ u zaSuménych dat rychle klesa jeji i€innost a je velmi citliva na rozdilny
rozsah hodnot vstupnich dat [86], [87]. Navic predpoklada linearni mapovani j-tého prvku jedné
Casové fady na j-ty prvek druhé Casové fady a neuvazuje mozZnost, ze podobné tvary mohou mit
odchylku v zarovnani podle ¢asové osy. Mnohem praktic¢téjsi je ptistup algoritmu borceni casové osy
(DTW — Dynamic Time Warping). Ten umoZiiuje manipulaci s ¢asovou osou ve smyslu natahovani ¢i
zuzovani tak, aby podobné oblasti Casovych tad byly na sob¢ spravné€ namapované a vzdalenost mezi
nimi byla co nejmensi [88]. Bohuzel i tento algoritmus skyta nevyhody co se tyce citlivosti na
zaSuména data, nebot’ spojuje naprosto vSechny body sekvenci vCetné odlehlych hodnot, které pak
zkresli skuteénou vzdalenost sekvenci [87].

Alternativni feSeni uvedenych nedostatki poskytuje algoritmus dynamického programovani
zalozeny na hledani nejdel$ich podobnych fetézct v sekvencich, odtud i jeho nazev Longest Common
SubSequences (LCSS) [87]. Zakladni myslenkou algoritmu je srovnat dvé sekvence tak, Ze je mozné je

Vv Case roztahnout, ale nesmi dojit k pfeskupovani poradi prvka s tim, Ze nékteré z nich pak mohou
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zustat nemapovany. Pivodné je model LCSS navrzen pro mapovani diskrétnich hodnot. Tvoii
podstatu napt. algoritmu pro srovnavani genetickych sekvenci riznych zivociSnych druhd, u nichz
hleda nejdelsi podobné tseky kddh a zarovent zachovavd mutacni zmény v podobé delece a inserce.
Na jednoduchém piikladu srovnani genetickych kodi a = ATCTGAT, b = TGCATA lze naznacit
zakladni princip algoritmu LCSS. Pro sekvence se vytvoii skorovaci tabulka pro ohodnoceni
shody/neshody s;; prvka (viz Tabulka 4) a pro nalezeni cesty spravného zarovnani sekvenci. Plnéni
tabulky se fidi nasledujicim pravidlem pro i-ty prvek sekvence a a j-ty prvek sekvence b [89]:
Sigj
S, ; =maxss; 4
S.1;0+1 pokud a(i)=h(j)
(48)
Pokud se dva prvky shoduji, pfi¢te se k predchozimu diagondlnimu prvku hodnota +1.
V piipadé neshody se doplni prvek zleva nebo shora s vétsi hodnotou. Pfitom u kazdého prvku musi
byt ziejmé, ze kterého sméru pochazi, coz naznac¢ime Sipkou. Pokud se hodnoty shora i zleva shoduji,
pak zaznamename obé cesty a pii zpétném trasovani zvolime jednu z nich (zde uptednostnéna cesta
shora). Timto zpusobem dosdhneme konce tabulky. Zpétné trasovani pak za¢ind od maximalniho
prvku v poslednim fadku tabulky a pokracuje v protisméru Sipek, které nas provedou cestou zarovnani

k zadatku sekvenci (levy horni roh tabulky).

Tabulka 4: Vypocet podobnosti s(a,b) = 4

a(i) \ b(j) T G C A T A
R SRR RE e WG
T 0 §1 - 1 - 1 %\1/1 \ 2 > 2
C 0 \l/l:\lll \\2 2 9\1’2 9\1’2
. N S o NN, i
G 0 ¢1 N 2 eJ/Z »J/z ¢31»¢3
A 0 \l/l ¢2 %\Lz A 3 e\bs %4

Na zakladé nalezené cesty v podobnostni tabulce zarovname sekvence a zjistime delece,
inzerce a spole¢né body. Podobnost sekvenci s(a,b) = 4 a jejich spole¢nym fetézcem (LCSS) je TCTA.
V N2 N2 NV N
a AT - C - T G A
| | | |
b: - T GC AT - A
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Pro srovnani casovych ftad jako spojitych signali bylo potieba zakladni algoritmus
modifikovat pomoci parametri € a 8, jak uvadi [87]. Mame-li dvé Casové fady A, B délek na m, je
postup vypoctu podobnosti LCSS nasledujici:

0 pokud A nebo B jsou prazdné
LCSS,,(A,B) =41+ LCSS, , (head (A),head (B)) pokud |a, -b, |<¢&,|n-m[<d
max( LCSS; , (head (A), B), LCSS; , (A, head (B))) jinak

(49)

kde head(A), resp. head(B), je asova tfada, ktera vznikne vypusténim posledniho zaznamu z fady A,
resp. B. Konstanta 6 omezuje flexibilitu mapovani v ramci ¢asové osy a konstanta ¢ je toleran¢nim
prahem mapovani fad v prostoru. S pomoci téchto parametrd je realizovan filtra¢ni krok, ktery vede
k rychlejsimu nalezeni c¢asti sekvenci, které jsou v tésném vztahu, a zaroven odstranéni prili§
vzdalenych casti, které by zbytecné prodluzovaly vypocet. Na zaklad¢ parametrii je vytvofena obalka
(MBE — Minimum Bounding Envelope) jedné ze srovnavanych sekvenci, napt. B. Obalka pfedstavuje
tésné okoli sekvence B s horni a spodni hranici, mezi nimiz je uzite¢né zkoumat podobnost B s druhou
sekvenci A. Zasahuje-li ¢ast sekvence A do obalky sekvence B, jsou si v této oblasti blizké, proto jsou
body tohoto useku srovnany a namapovany. Vysledkem je podobnost LCSS, jejiz hodnota zavisi na
délce porovnavanych sekvenci. LCSS muize nabyvat hodnot zintervalu 0 az 1, tj. od absolutni
nepodobnosti az k Gplné identité sekvenci. LCSS muze byt vyjadiena i v podobé vzdalenosti sekvenci
Ds. podle rovnice (50). Interpretace je pfesné opaéna, nebot’ nulovou vzdalenost maji sekvence
identické.

Dicss (AB)=1- M

min(n, m)

(50)
Autory [87] byl pro programové prostiedi MATLAB vytvofen kod zakladniho LCSS

algoritmu, ktery je mozné upravit a pouzit pro vlastni Gcely pfi splnéni podminky zachovani
poznamky o puvodnosti. Kod byl pfepracovan a doplnén do podoby, kterou uvadi Piiloha L, a
umoznuje souhrnné zpracovani libovolného poctu sekvenci.

Zdrojovy kod ma 4 casti: hlavni skript nazvany LCSS nacitd hodnoty reprezentativnich
prabéhtt ROO az R11 (ref/stim) z ptislu$né tabulky, o¢ekava zadani parametrii delta a epsilon, vyvolava
funkci L.CS . m, ktera si dale vola funkci createEnvelope.m, a LCSSgraf.m. Podrobny popis
jednotlivych krokt je uveden piimo ve zdrojovém kodu.

Funkce LCS . m realizuje skute¢ny algoritmus hledani spole¢nych subsekvenci dvou ¢asovych
fad A, B. Pro kazdy prvek a(i) casové fady A se vytvoii kolem prvku fady B b(j) horizontalni okno s
rozméry danymi parametrem delta. Horizontalni okno je rozSifeno vertikdlné pomoci parametru
epsilon. Pokud je vzdalenost |a(i) — b(j)| < epsilon, pak a(i) patii do obalky blizkého okoli b(j) a prvky
jsou si podobné. Pro zaznamenani podobnostnich skore prvki je vytvorena tabulka LCStable a
zaroven je zaznamenavana pomoci tabulek prevx a prevy pozice prvku, ze kterého vzejde dalsi prvek.
Po nalezeni podobnosti Ics se zjisti vzdalenost sekvenci a zpétnym trasovanim se hledaji spole¢né
body sekvenci pro jejich nejlepsi namapovani.

Funkce LCSSgraf.m realizuje pfedchozi vystup graficky. Znazornuje vztah paru sekvenci

dvojim zpisobem, viz Obrazek 50. Prvni graf naznacuje princip algoritmu LCSS pomoci vytvoiené
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obalky MBE kolem jedné ze sekvenci (Cervené). Tam, kde dojde k piekryvu obalky s druhou sekvenci
(modrou), miizeme ¢ekat podobnost. Body této spole¢né oblasti pak mohou byt pro nazornost spojeny
tak, jak ukazuje druhy graf. Obrazek 50 zaznamenava srovnani STIM (Cervené) a REF (modré)
sekvence u rezimu R00. Soud€ podle grafti i vypoctené vzdalenosti 0,90 jsou si sekvence velmi malo
podobné. Vedle toho Obrazek 51 a Obrazek 52 znazornuji srovnani dvou sekvenci stejného typu, u
nichz byla naopak nalezena podobnost vysoka (viz nizké hodnoty vzdalenosti). Vysledky velmi zavisi
na spravném nastaveni parametrti € a 5. Hodnotu parametru & je vhodné zvolit s ohledem na délku
sekvence, nejlépe v rozsahu 5-20% jeji délky. VéEtsi hodnota predstavuje veétsi obalku kolem sekvence,
tzn. vét§i prostor pro hledani podobnosti, a tim mensi ptesnost pii odhadu podobnosti [87]. Stanovili
jsme nejpiisnéj$i mez 5 %, ktera ¢ini 31 vzorkl sekvence. Parametr € mtize byt jakékoliv realné Cislo
z intervalu 0 az 1 a doporucuje se jeho velikost kolem hodnoty std/2 (polovina smérodatné odchylky)
srovnavané sekvence [87]. Aby nemusela byt pro kazdy par sekvenci tato hodnota piepocitavana, byla
navrzena heuristicky € = 0,09 tak, aby nedoslo k nespravnému oznaceni dvou blizkych (ale nikoliv
stejnych) sekvenci za zcela identické, nebot’ stejné€ jako d se podili na plose obalky sekvence.

Mesmum Bowndng Emvelope (MBE) pro LCSS

Vadalenoal sevverc ) 0 R0TRY 4 spoeing Dody naleaend Mgommenm LCSS

Obrazek 50: Grafické srovnani REF (modra) a STIM (€ervena) ki'ivek rezimu R00 alg. LCSS.
Nahote: Seda oblast definuje obalku (MBE) STIM kiivky pro hledani podobnosti s kiivkou REF.
Dole: Namapovani spoleénych bodi sekvenci (Sedé spojnice). Vzdalenost sekvenci D = 0,90183

Minimum Bounding Envelope (MBE) pro LCSS
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Obrazek 51: Srovnani REF kiivek reZimu R00 (modra) a R10 (¢ervena); vzdalenost D = 0,02995
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Minimum Bounding Envelope (MBE) pro LCSS
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Obrazek 52: Srovnani STIM k¥ivek rezimu R00 (modra) a R10 (¢ervend); vzd. D = 0,0099834

Hlavnim vystupem programu je tabulka vzdalenosti vSech dvojic sekvenci, tzv. asociacni
matice (viz Tabulka 5). Mtizeme ji chapat jako obdobu korela¢ni matice, nebot’ je taktéz symetricka a
nabyva hodnot 0 az 1. Méfitkem vztahu mezi sekvencemi jsou vSak jejich vzdalenosti. Maximalni
hodnoty dosahuji ty z nich, které jsou naprosto odli$né, naopak identické maji hodnotu nulovou. Plati
zde symetrie, tzn. Ze vzdalenost sekvence A od B je stejna jako B od A. Dalsi neopomenutelnou
vlastnosti matice je semimetrika jejich prvki, tj. pro prvky matice neplati trojihelnikova nerovnost a

nelze je nalezité uspoiadat v metrickém prostoru (klasickém systému soutadnic) [86].

Tabulka 5: Matice vzdalenosti jednotlivych prabéhi

ROO ref |ROO stim | RO1lref [RO1lstim| R10ref [R10stim| R1lref [R11 stim
ROO ref 0 0,9018 0,3710 0,9201 0,0300 0,9218 0,8586 0,9301
ROO stim 0,9018 0 0,5008 0,3594 0,5923 0,0100 0,6639 0,2812
RO1 ref 0,3710 0,5008 0 0,9151 0,0516 0,6323 0,7837 0,9201
RO1 stim 0,9201 0,3594 0,9151 0 0,9101 0,2762 0,4493 0,0083
R10 ref 0,0300 0,5923 0,0516 0,9101 0 0,8636 0,8037 0,9185
R10 stim 0,9218 0,0100 0,6323 0,2762 0,8636 0 0,7022 0,0765
R11 ref 0,8586 0,6639 0,7837 0,4493 0,8037 0,7022 0 0,4376
R11 stim 0,9301 0,2812 0,9201 0,0083 0,9185 0,0765 0,4376 0

Uvedena tabulka vzdalenosti je vstupem pro nasledujici metody analyzy, které byly vybrany
s pfihlédnutim k vySe uvedenym vlastnostem asociatni matice. Jednak pljde o nemetrické
vicerozmérné skalovani (nonmetric multidimensional scaling) a shlukovou analyzu (cluster analysis).

13.4.3 Nemetrické vicerozmérné Skalovani (NMDS)

Cilem NMDS je vytvofit euklidovskou reprezentaci pozorovanych vzdalenosti mezi objekty
metrické 1 semimetrické matice. Nesnazi se zachovat pfesné vzdalenosti mezi objekty, ale prezentovat
objekty v malém poctu rozméra, idealné dvou ¢i trech, které je vSak potfeba zvolit predem.

S vybérem vhodného poctu oS nam pomtize analyza hlavnich komponent (PCA — principal
component analysis), vychazejici z asociaéni matice kovarianci (sdileny rozptyl proménnych) nebo

korelaci ptivodnich dat, tj. zprimérovanych Casovych pribéht. Jelikoz jsou proménné ve stejnych
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jednotkach a podobného vyznamu, miZzeme jako vstup PCA zvolit kovarianéni matici dat. Samotna
PCA pak spociva ve vypoctu vlastnich ¢isel matice, na zakladé nichz jsme schopni uréit pocet
hlavnich komponent (0s), které dokazi vysvétlit nejveétsi podil variability puvodnich dat, viz Tabulka
6. Nejvétsi podil celkového rozptylu dat (97,58 %) vysvétluji prvni dvé vlastni Cisla, které
charakterizuji vyznamné komponenty 1 a 2 pro reprezentaci dat.

Tabulka 6: Numericky vystup PCA na primérovanych datech

Vlastni Cisla kovarian¢ni matice a souvisejici statistiky
poradi vl. €isla | vl. €islo |% celk. rozptylu [ Kumulativ. vl. &islo [Kumulativ. %

0,082817 89,05174 0,082817 89,0517
2 0,007938 8,53576 0,090755 97,5875
3 0,000991 1,06549 0,091746 98,6530
4 0,000637 0,68445 0,092382 99,3374
5 0,000358 0,38515 0,092741 99,7226
6 0,000142 0,15320 0,092883 99,8758
7 0,000077 0,08292 0,092960 99,9587
8 0,000038 0,04130 0,092999 100,0000

PCA ma nejen numericky, ale i graficky vystup v podobé tzv. scree plotu vlastnich hodnot, viz
Obrazek 53, ktery rovnéz slouzi k ur€eni poctu komponent. Na 0se X jsou sefazené¢ komponenty a na
ose y prislu$na vlastni ¢isla. Podle tvaru kiivky povazujeme za vyznamné komponenty do mista, kde
prudky pokles hodnot u nasledujicich komponent ustane, tj. 2 dimenze.

Vlastni ¢isla kovarian. matice
Pouze aktiv. proménné

0,10 :
0.09 89,05%
0,08
0,07
0,06
0,05
0,04
0,03
0,02
0,01
0,00

-0,01

Vlast. &islo

,07%,68% ,39% ,15% ,08% ,04%

-1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Poradi vl. Cisla

Obrazek 53: Scree plot PCA a vyznaéeni Fezu pro stanoveni po¢tu hlavnich komponent

Na zaklad¢ PCA vime, ze data muZeme reprezentovat ve dvourozmérném prostoru.
Vysledkem NMDS jsou vypoctené souradnice vSech objektl pro nové dvé osy euklidovského prostoru
a lze vytvofit subjektivni mapu relativniho rozmisténi objektl v této roviné, viz Obrazek 54. Dany 2D
Skalovaci diagram je vysledkem iteracniho algoritmu, ktery provadi minimalizaci ucelové funkce a
hleda optimalni sestavu vypocétenych vzdalenosti, tedy zplsob jak vysvétlit vstupni matici dat ve 2D
prostoru [86]. V prostoru grafu je potieba orientovat se predevsim podle dimenze 1, ktera vysvétluje
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89 % variability dat. Zfejma je hranice oddélujici refere¢ni signaly od stimulovanych, které jsou
jakoby uspofadany v mensi shluky. Rozdéleni se tedy nejevi zcela ndhodné, nicméné R11 ref ma
velmi malo spole¢ného s obéma skupinami a blizsi vztah ma spiSe ke skupiné stimulaci.

Jestlize se jeden z referencnich signalil pfifadil ke stimulovanym, vzniké zde podezieni, ze ve
skute¢nosti mezi skupinami REF a STIM zadny rozdil neexistuje. Proto je potfeba nejprve provetit

vérohodnost modelu NMDS a poté ptistoupit k dalsi analyze.

Bodovy graf 2D

Koneéna konfigurace, dimenze 1 vs. dimenze 2
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Obrazek 54: 2D Skalovaci diagram jako vysledek mnohorozmérného skalovani a barevné
rozliSeni shluki podobnych prvki (REF — zeleny, STIM — €erveny)

Vztah ptivodniho (osa x) a redukovaného (osa y) prostoru graficky vyjadiuje Shepardiv
diagram, viz Obrazek 55. Schodovita kiivka pfedstavuje spojitou monoténni transformaci hodnot
skute¢nych vzdalenosti [90]. Reprodukované vzdalenosti (modré body) lezi pomérné tésné u kiivky,
coz znaci dobrou kvalitu modelu NMDS.

Shepardlv diagram
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Obrazek 55: Shepardiv diagram pro zjisténi kvality modelu NMDS
(¢ervena krivka — transformace skuteénych vzdalenosti; modré body - reprodukované
vzdalenosti)
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13.4.4 Shlukova analyza

Mnohorozmérné skalovani slouzi jako pfiprava podkladii pro shlukovou analyzu (SA), ktera
realizuje skutecné roztfidéni objekti do skupin. SA pomaha najit skrytou strukturu v datech anebo
potvrdit o¢ekavané rozdéleni souboru dat do tiid (REF x STIM). Cilem shlukovaciho algoritmu je
seskupit blizké objekty do nékolika skupin tak, aby uvniti skupin byla podobnost maximalni a mezi
skupinami naopak co nejmensi.

Vstupem SA je opét matice vzdalenosti zaloZzena na LCSS. Pro shlukovani je vybran klasicky
postup hierarchického aglomerativniho shlukovani, ktery pracuje se vzdalenostmi samostatnych
objektll, z nichz postupné sestavuje skupiny tvofici hierarchickou strukturu. Dulezitym krokem je
volba shlukovaciho algoritmu. Pro své vyhodné vlastnosti byla vybrana metoda nejvzddilenéjsiho
souseda (complete-linkage clustering), nebot’ vytvaii pomémé kompaktni shluky navzajem dobfie
oddélené. Shluky jsou spojovany na zakladé nejvétsi vzdalenosti mezi objekty shlukt [86].

Vystupem SA je dendrogram neboli struktura tvarem pfipominajici strom, vytvofeny
postupnym Spojovanim objektti, viz Obrazek 56. Strom zadina vlevo osmi vétvemi (objekty).
V kazdém kroku se spoji dvé vétve na urovni, ktera odpovida vzdalenosti vzniklého spoje (vodorovna
0sa) a je aktualizovana matice vzdalenosti. Nejprve byly vytvoreny dvojice ROI stim a R11 stim
(nejmensi vzdalenost), pak ROO stim a R10 stim, ROO ref a R10 ref. Dale se sloucily dvojice
stimulovanych signdl. Ke zminéné dvojici referenci se pfipojil i RO1 ref. Poslednim ptipojenym k jiz
kompaktnimu shluku stimulovanych signala byl objekt R11 ref, ktery ma nejvétsi vzdalenost od vSech
ostatnich.

Jinymi slovy SA potvrdila domnénku pravdépodobnosti vytvoieni skupin, kterd vznikla na
zaklade 2D skdlovaciho diagramu metodou NMDS. Nyni se nabizi zasadni otazka, zda-li je posledni
objekt pfipojen spravné nebo u néj doslo ke zkresleni, kviili némuz byl pfifazen ke Spatnému shluku.
Pokud by byl R11 ref objekt piipojen do skupiny ostatnich STIM objektd spravné, pak nemutizeme
S jistotou fict, ze mezi STIM a REF je skute¢né rozdil, tedy Ze stimulace zpiisobuje vyznamnou zménu
v prokrveni. Naopak, odhalime-li zkresleni daného signalu a po jeho odstranéni dojde k ptifazeni
objektu do spolecné skupiny s ostatnimi REF objekty, je vysoka pravdépodobnost, Zze REF a STIM
jsou od sebe dobfte rozlisitelné.

Stromovy diagram pro 8 proménnych

Metoda nejvzdalenéjSiho souseda
OdliSnosti z matice

ROO ref
R10 ref

[

RO1 ref

ROO stim

——7

R10 stim

RO1 stim

——

R11 stim

R11 ref

0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
Vzdalenost spoje

Obrazek 56: Stromovy diagram (dendrogram) shluka vytvoirenych na zakladé matice vzdalenosti
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13.4.5 Analyza zkresleni referenc¢nich kfivek v reZimu R11

Meéfeni v rezimu stimulace R11 bylo v potadi ¢tyf zminénych az posledni, proto se da nejvetsi
chybovost o¢ekavat. Koné€ jiz delsi dobu stali na misté a zacinali byt nervozni. Objevovalo se mnohem
vice artefaktd nez u pfedchozich méfeni nejcastéji z divodu pohybu koncetiny koné. Nyni je otazkou,
zda mizeme odhalit pfitomnost zkreslujicich méteni mezi referencemi v rezimu R11. K tomu ucelu
dobie poslouzi opét NMDS a SA kompletni sady REF kiivek namétenych u vSech 20 koni v tomto
rezimu. Na zékladé originalnich dat byla algoritmem LCSS vytvoiena matice vzdalenosti jako vstup
pro NMDS a SA. Ve 2D skalovacim diagramu (Obrazek 57) mizeme velmi dobie rozeznat shluk dat
na levé stran¢ grafu a odlehlé hodnoty vpravo dole. S nejvyssi pravdépodobnosti jsou to pravé méteni
na konich K03 a K08, které nejvice zkresluji vysledek. O tom se piesvéd¢ime jesté pohledem do
vytvofeného dendrogramu, viz Obrazek 58, kde pozorujeme skuteéné nejvétsi vzdalenost zminénych
dvou méfeni od vSech ostatnich.

Bodovy graf 2D
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Obrazek 57: 2D Skalovaci diagram REF signali reZimu R11 a vyznaceni odlehlych hodnot
(¢erveny shluk)
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Obrazek 58: Dendrogram REF signali rezimu R11 a nalezeni nejvice odlisnych méfeni (Cervené
oznaceni)
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13.4.6 Analyza dat s redukci chybnych méreni
Jestlize byly nalezeny ptipady, které mohly zpisobit vyrazné zkresleni celkovych vysledkd,

nezbyva nez je zmefeni eliminovat a nasledné porovnat vysledky pred a po jejich vyfazeni
z analyzovanych dat. Redukce dat v§ak nemiize probéhnout najednou, nebot’ chceme zachovat pokud
mozno co nejvice ptvodnich dat. Proto postupné vyfazujeme méfeni, u kterych byla chybovost
nejveétsi. Po prohlédnuti skute¢nych casovych signalit REF naméfenych na konich K03 a KO8 se vétsi
zkresleni jevi u zaznamu koné KO08. Proto jej jako prvni z dat vyfadime a provedeme opét vSechny
potiebné statistiky, pocinaje vypoétem nové matice vzdalenosti (Tabulka 7). Po zjisténi poctu hlavnich
os grafickou cestou PCA (Obrazek 59) pfistoupime k vlastni analyze metodou NMDS a SA.

Tabulka 7: Matice vzdalenosti po vyFazeni méieni KO8 REF z reZimu R11 ref

ROO ref |ROO stim [RO1ref |RO1stim|R10ref |R10stim|R11ref |R11 stim
ROO ref 0| 0,9018| 0,3710| 10,9201 0,0299 0,9217| 0,7870| 0,9301
ROO stim 0,9018 0| 0,5008| 0,3594| 0,5923| 0,0099| 0,6805 0,2811
RO1 ref 0,3710 0,5008 0| 0,9151 0,0515| 0,6322| 0,4758 0,9201
RO1 stim 0,9201 0,3594| 0,9151 0| 0,9101 0,2762| 0,6189| 0,0083
R10 ref 0,0299 0,5923 0,0515| 0,9101 0| 0,8635| 0,7670| 0,9184
R10 stim 0,9217 0,0099 0,6322 0,2762 0,8635 0| 0,6455 0,0765
R11 ref 0,7870 0,6805| 0,4758| 0,6189 0,7670| 0,6455 0| 0,4958
R11 stim 0,9301 0,2811 0,9201 0,0083| 0,9184| 0,0765| 0,4958 0

Vlastni &isla kovarian. matice

Pouze aktiv. proménné
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Obrazek 59: Scree plot pro urceni po¢tu hlavnich komponent po vyrazeni méfeni K08 ref
z rezimu R11 ref

Ve 2D skalovacim diagramu (Obrazek 60) se orientujeme opét podle dimenze 1, nebot’
vysvétluje nejvice variability, konkrétné 90,66 %. Je ziejmé, ze STIM a REF signaly vytvorily
vyraznéji oddélené skupinky a prvky uvnitf nabyly té€sné€jSich vztahil, ¢imz se ovSem vice vyclenil
signal R11 ref. Nyni lze stézi rozhodnout o jeho zatfazeni k jedné ze dvou skupin narozdil od ptedchozi
analyzy, kdy byl blize ke STIM signalim. Po dal$im pfezkoumani pomoci SA dojde ve znacné
vzdalenosti pfece jen K pfifazeni prvku opét ke STIM shluku, viz Obrazek 61.
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Obrazek 60: 2D Skalovaci diagram po vyrazeni K08 ref z reZimu R11 ref

Obrazek 61: Dendrogram po vyiazeni K08 ref z reZimu R11 ref
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V dal$im kroku tedy mizeme vyloucit i druhé, pravdépodobné chybové, méfeni REF signalu

na koni KO3 v rezimu R11 a pozorovat, zda tato zména podstatné ovlivni uspotadani dat. Nutnosti je

znova prepocditat piislusnou matici vzdalenosti prvka (Tabulka 8) a dale provést kompletni analyzu

jako v ptedchozich krocich.

Tabulka 8: Matice vzdalenosti po vyiazeni méreni K08 ref a K03 ref z R11 ref

ROO ref |ROO stim | RO1ref |RO1stim| R10ref |R10stim| R1lref |R11 stim
ROO ref 0 0,9018 0,3710 0,9201 0,0299 0,9217 0,7071 0,9301
ROO stim 0,9018 0 0,5008 0,3594 0,5923 0,0099 0,5574 0,2811
RO1 ref 0,3710 0,5008 0 0,9151 0,0515 0,6322 0,1264 0,9201
RO1 stim 0,9201 0,3594 0,9151 0 0,9101 0,2762 0,7603 0,0083
R10 ref 0,0299 0,5923 0,0515 0,9101 0 0,8635 0,5607 0,9184
R10 stim 0,9217 0,0099 0,6322 0,2762 0,8635 0 0,5490 0,0765
R11 ref 0,7071 0,5574 0,1264 0,7603 0,5607 0,5490 0 0,5274
R11 stim 0,9301 0,2811 0,9201 0,0083 0,9184 0,0765 0,5274 0
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Podle scree plotu, viz Obrazek 62, mizeme data interpretovat ve dvoudimenzionalnim
prostoru. Porovname-li schopnost prvni dimenze vysvétlit variabilitu dat pred vyfazenim objektt K03
a KO8 ref a po ném, pak vzrostla o 2,51 %. Ve 2D 8kalovacim diagramu (viz Obrazek 63) je patrny
naznak rozlozeni vSech objektti do dvou shlukii. Ke stejnému rozdéleni do dvou shlukti dospéla i
nasledujici SA. Ve vytvofeném dendrogramu (Obrazek 64) mizeme detailnéji porovnat vzdalenosti
jednotlivych objekta.
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Obrazek 62: Scree plot pro uréeni hlavnich komponent po vyiazeni K03 ref a K08 ref z R11 ref
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Obrazek 63: 2D $kalovaci diagram podobnosti objektii po vyiazeni K03 ref a KO8 refz R11 ref
(jednozna¢né oddéleni shluku v prostoru podle dimenze 1 je znazornéno svétle modrym fezem)
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Stromovy diagram pro 8 proménnych
Metoda nejvzdalenéjSiho souseda
OdliSnosti z matice

ROO ref
R10 ref
RO1 ref
R11 ref
ROO stim
R10 stim
RO1 stim
R11 stim

0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
Vzdalenost spoje

Obrazek 64: Dendrogram po odstranéni K08 a K03.
Svétle modry fez naznacuje vhodné misto pro rozdéleni dvou nejvétSich shluki REF a STIM

13.5 Diskuze vysledku

Cilem uvedené statistické analyzy bylo predevsim odpovédét na dvé stézejni otazky polozené
v uvodu kapitoly 13. Postupy zpracovani a zkoumani dat bylo potieba peclivé zvazit, nebot’ naméfena
data jsou svym zptsobem atypicka pro pouziti metod klasické testové statistiky. Jedna se o biologické
signaly, které se v ¢ase spojité¢ meéni a nemiizeme je V celém rozsahu popsat prostou stfedni hodnotou.

Pokud se na signaly podivame z pohledu statistiky jako na ¢asové pribéhy, do zna¢né miry se
rozchazi nas cil analyzy s typickym cilem analyzy ¢asovych fad ¢asto vedouci k predikci hodnot (v
ekonomii). Ani provedené korelace a Wilcoxoniv test rozdilu mezi REF a STIM signaly nebyl pro
zodpoveézeni nasich otazek zcela dostacujici. Pti hledani vhodné metodiky zpracovani dat bylo rovnéz
zvazeno srovnani signalii ve frekven¢ni oblasti s pouzitim Fourierovy transformace nebo vinkové
transformace, které vSak nepfineslo podstatnou informaci. Postup experimentu se do znacné miry
podoba metodice funkéni magnetické rezonance, pii niz se snima hemodynamicka odezva mozku jako
reakce na neurondlni aktivitu, tj. specificky stimulac¢ni podnét. Pro analyzu téchto ¢asovych signala se
pouZivaji mj. postupy regresni analyzy, kdy je vytvofen model hemodynamické odezvy predevsim
Vv zavislosti na stimula¢ni sekvenci. BohuZel ani tento postup nebylo mozné pouzit. Nelze totiz
dosahnout tepelné odezvy v rychlosti, ktera je témétf okamzita u odpovédi mozku na ptislusny stimul,
aby doslo k vyrazné korelaci se skute¢nym priab&hem stimula¢ni sekvence.

Zasadni vyznam pro celou analyzu ma tedy tvar naméfenych signalt a dalsi zkoumani se
zakladalo na hledani podobnosti sekvenci vzajemné mezi sebou. Vzhledem k mnohym vyhodam byl
zvolen zpUsob srovnani kiivek algoritmem Longest Common Subsequences. Po¢itd s moznosti, Ze se u
srovnavanych kiivek muze objevit stejny tUsek i Scasovym zpozdénim a zaroven neni nutnosti
namapovat viechny prvky obou kiivek, coz by nutné vedlo i ke spojeni odlehlych hodnot. Algoritmus
mapuje pouze srovnatelné prvky a ostatni ignoruje, proto jej lze pouzit i u siln€ zaSuménych dat.
Vysledkem byla matice vzdalenosti jednotlivych REF a STIM kiivek napfi¢ vSemi ¢tyfmi rezimy.

Asociacni matici, kterd reprezentuje celou sadu dat, jiz bylo moZzné podrobit metodam statistické
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analyzy vicerozmérnych dat. Na zakladé mnohorozmérného $kalovani a shlukové analyzy, zkoumajici
podobnost/vzdalenost objektli, miizeme zvazit odpovédi na obé Gvodni otazky soucasné.

Pii analyze matice vzdalenosti ptivodnich dat byl jeden z referencnich signalt (R11 ref)
pfifazen do skupiny stimulovanych. Tim vzniklo podezieni, Ze jsou bud’ v datech referencniho signalu
ptitomny pfipady, které jej znac¢né zkresluji, nebo jsou si referen¢ni i stimulované signaly skutecné
natolik podobné a nemizeme tvrdit, Ze stimulace ma prokazatelny vliv na tepelné zmény koncetiny.
V tom okamziku vSak nebylo mozné vyloucit ani jednu z moznosti bez provedeni dalsi analyzy.
Stejnymi metodami (NMDS, SA) byly prozkoumany vzajemné vztahy referencnich signalt vSech koni
vdaném rezimu R11 a nalezena dvé méteni, ktera snejvetsi pravdépodobnosti mohla piipadné
zkresleni zputisobit. Postupnou eliminaci pouhych téchto 2 méfeni ze vSech 20 se dospélo k naprosto
jinému vysledku. Ve 2D prostorové reprezentaci vznikly dvé dobfe oddélené skupiny, které bychom
mohli nazvat podle objekta, které obsahuyji, tj. referenéni a stimulovana.

K podobnym vysledkim jako pfi pouziti algoritmu LCSS bychom dospéli i klasickou
shlukovou analyzou na ptivodnich datech s vyuzitim Euklidovské vzdalenosti mezi objekty. Ta byla
provedena na samotny zaver spise pro doplnéni a srovnani vysledkt obou algoritmii. Zda se, ze LCSS
skute¢né poskytuje presnéjsi interpretaci vztahti mezi méfenimi, nebot’ ve srovnani s dendrogramy,
zalozenymi na Euklidovské vzdalenosti (Obrazek 65), zobrazuje mnohem tésné&jsi vazby objektu.

Stromovy diagram pro 8 proménnych Stromovy diagram pro 8 proménnych
UplIné spojeni UplIné spojeni
Euklid. vzdalenosti Euklid. vzdalenosti

ROO ref ROO ref
R10 ref } R10 ref :'7
RO1 ref RO1 ref
ROO stim R11 ref I e
R10 stim } ROO stim
ROL stim R10 stim I
R11 stim e ROL stim
R11 ref R11 stim  —

0 1 2 3 4 5 6 7 8 0 1 2 3 4 5 6 7 8
Vzdalenost spoje Vzdalenost spoje

Obrazek 65: Dendrogramy shlukové analyzy zaloZené na Euklidovské vzdalenosti méienych dat.
Vlevo: dendrogram ptvodnich dat. Vpravo: dendrogram po vyiazeni K03 a KO8 ref z R11 ref

Provedena statistickd analyza identifikovala vyznamny rozdil mezi stimulovanymi a
referencnimi signdly, a to nejen Wilcoxonovym testem, ktery povaZujeme v tomto pfipad€é za méné
presny, ale také mnohorozmérnym Skalovanim a shlukovou analyzou. Tento vysledek byl podpoien
dikazem vyznamné podobnosti referencnich, resp. stimulovanych, signald u vSech koni v ramci
kazdého rezimu stimulace Rxx a dokonce napfti¢ v§emi rezimy.

Obecné byl v kazdém kroku analyzy shluk stimulaci (¢ervené znaceny) mnohem kompaktng;jsi
v porovnani se shlukem referenci (zeleny). Tomu nasvéd¢uje i provedend korela¢ni analyza, ktera
nalezla nékolikanasobné¢ vice vyznamnych vztahd u stimulovanych signali. Nejvétsi podil by na tom
mohla mit zcela ndhodnd povaha méfené¢ho referenéniho signalu, ktery je vice nez stimulovany
ovlivnén jakymikoliv vné€j$imi i vnitinimi vlivy pfi méfeni, tudiz i veSkerymi chybami, ke kterym
mohlo dojit. Tvar stimulovaného signalu S nejvyssi pravdépodobnosti souvisi s pravé probihajici

mikrostimulaci. A¢koliv se zda, ze nékteré dvojice signali v ramci vytvorenych shlukt jsou si blizsi,

bez dalsiho zkoumani na vétsim souboru dat neni v tuto chvili mozné vyvodit smysluplny zaver.
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13.6 Interpretace vysledku

Co se tyka interpretace samotnych kiivek, pak na zaklad¢ statistické analyzy lze konstatovat,
ze signaly naméfené pomoci TDS na stimulované koncetin€ s vysokou pravdépodobnosti zachycuji
zménu tepelné aktivity v disledku pisobeni samotné mikrostimulace. Pohledem na vykreslené ¢asové
kiivky STIM lze pozorovat prudsi narast amplitudy v useku trvajicim 30 s, tj. po dobu probihajici
stimulace. Tato pomérné pravidelné se opakujici odezva nebyla pritomna u REF signall, u nichz
stimulace neprobihala viibec. Jejich obvykle sinusovy pribéh s mensi vychylkou ve srovnani se STIM
signaly je v této fazi tézko interpretovatelny a vyzadoval by dalsi méfeni.

Obecné rostouci tendence kiivky signalu TDS je charakteristicka pro narGstajici termoaktivitu
snimaného systému, konkrétn¢ zvysSeni tepelného toku a ohiev. Podrobné zkoumani piesného
Mechanismu pasobeni mikrostimulace na stimulovanou oblast podle kiivek TDS neni mozné nyni
realizovat, nebot’ je zalezitosti dlouhodob¢jsiho vyzkumu vyzadujici i znalosti veterinarniho 1ékate a
muze tak byt predmétem dalsi prace. I pfesto se mizeme na zakladé vlastnosti stimulace pokusit
vyvodit alespofi jednoduchou piedstavu o moznych téincich mikroimpulzni stimulace. V nasledujicim
textu se omezime pouze na popis mechanického ptisobeni mikrostimulace na cévy, nikoliv na pomérné

Vzhledem Kk relativné nizké frekvenci salv impulsi bychom primarni G¢inek mikrostimulace
na cévy ocekavali v jejich vazodilataci [6]. Zde vSak nesmime opomenout G¢inek vysokého napéti
terapie, ktery by mél zptsobovat spiSe vazokonstrikci [91]. Dalsim faktorem je také Siika salvy
impulst, s jejiz velikosti roste i sila drazdiciho podnétu. At uz bychom ptikladali vétsi dilezitost
ucinku nizké frekvence nebo vysokému napéti stimulace, v kone¢ném disledku skuteéné bude hrat
nejvetsi roli naslednd vazodilatace. 1 pfi vétSim podrazdéni nemiize vazokonstrikce trvat dlouho a po
jejim odeznéni se cévy mohutné dilatuji. I zde plati fakt, ze reakce kazdého koné na stimulaci mize
byt velmi individudlni. To lze pozorovat na stimulovanych kfivkach TDS. U nékterych koni se s
prilozenim elektrod nahle objevil kratky zakmit signalu k nizSim hodnotam a terpve poté zacal prudce
stoupat, viz Obrazek 66. Tento jev by mohl poukazovat na kratky okamzik vazokonstrikce cév, at’ uz
v dtsledku psychického plisobeni stimulace na koné a strnuti koncetiny, nebo skute¢ného pocatecniho

ucinku stimulace na cévy.
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Obrazek 66: Originalni zaznam méieni koné K10 v rezimu stimulace R01
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Utelem spojeni vy$siho napéti s vy$si frekvenci nosnych impulsi je snaha proniknout hloubgji
do tkani, nikoliv jen ovlivnit podkozni struktury. NaSe piedstava je takova, Ze dojde Kk ovlivnéni nejen
perifernich nervovych zakonceni a drobnych cév, ale také vétSich arteriol a Zzil (viz umisténi
stimulatoru a sond). Jev vazodilatace spo¢iva v okamzitém roz§ifeni prasvitu cév, usnadnéni pratoku
krve a vyastuje v celkovou hyperémii nejen stimulované oblasti, ale také piilehlého okoli [2]. Vétsi
prokrveni oblasti je nepochybné doprovazeno i jejim oteplenim, které je zjistitelné termodynamickym
senzorem. Postupné oteplovani oblasti v disledku hyperémie pak Ize srovnat se stoupajicim trendem
stimulované kiivky po pfiloZeni elektrod. Po odstranéni elektrod se rlst po chvili zastavil a nasledné
signal zacal klesat.

Bohuzel z kratkych méteni, které byly pouzity pro statistickou analyzu, neni ziejmé, jak se
situace vyvijela dal, tj. zda se po odeznéni stimulace hyperémie udrzela, resp. postupné mizela. Tento
jev by byl pravdépodobné charakterizovan periodickym kolisdnim signalu tak jako u referen¢niho,
ovsem na vyssi Grovni. Proto byl na jednom z klidnéjsich koni potizen dlouhodoby zaznam o délce 25
minut, ktery zachycuje také veSkeré pozorovatelné vnéj$i i vnitini podminky méfeni, a slouZzi
k posouzeni, zda vliv stimulace nemiiZze byt ve skute¢nosti vzhledem Kk vysoké citlivosti sond piekryt
jinym rusenim (viz Obrazek 67).

25-ti minutovy zaznam méfeni s TDS
umisténymi na levé (L) a pravé (R) noze koné
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Obrazek 67: Dlouhodobé méieni s TDS se zaznamem stimulace i v§ech vnéjSich vlivi

Obrazek 67 zobrazuje opét signaly ze dvou TDS umisténych na pravé (R, fialova) a levé (L,
modra) pfedni noze. Pocatek zaznamu odpovida okamziku spusténi celé méfici aparatury a ukazuje
ustalovani sond. Signaly nejsou slicované a projevuje se nestejna piistrojova chyba obou multimetrt,
ktera je vSak v tolerancnich mezich. I pfesto spolu kiivky tvarové koreluji. Vlivy, které byly pfi
méfeni postiechnutelné, jsou zaznamenany Vv horni ¢asti grafu vzhledem k ¢asové ose. Mimo to byla
provedena klasicka a také placebo stimulace s pfiloZzenym, ale nezapnutym stimulatorem. Z porovnani
vsech amplitud, které byly zpiisobeny at’ uz vznikem priivanu ve staji, pohybu koncetiny, placebo
nebo skute¢nou stimulaci, se jevi vychylka pii skuteéné stimulaci prokazatelné nejvyraznéjsi a i po
odeznéni stimulace se signal udrzoval na vyssich hodnotach.
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13.7 Problémy méfeni a navrh jejich reSeni

Realizace vySe popsaného experimentu s sebou nesla fadu problému, které bylo nutné fesit,
aby se co nejlépe predeslo nespravnym vysledkim. Uz samotny objekt méteni, kuf, je zdrojem
nejrizngjsich chyb, Casto tézko postizitelnych. Jako u kazdého jiného zviiete nelze ani u koné
dosahnout pii métfeni absolutniho klidu bez pouziti specialnich veterinarnich ptipravkl, které vSak
jednomysin¢ odmitame. Kazdy pohyb koncetiny zvifete pak mulze piedstavovat vznik ruSivého
artefaktu v signalu. S tim souvisi problém vysoké citlivosti sond, v niz miZeme vidét jak vyhody, tak
nevyhody. Pravdépodobné by po sniZeni dané trovné citlivosti byla odezva sondy del§i a snimani
tepelnych tokd by bylo o to méné ptesné. Na druhou stranu sondy byly schopny zaznamenat
jakoukoliv tepelnou zménu zplisobenou pohybem koncetiny nebo nepatrnou zménu vnéjsiho okoli,
jakou je pravan. Tyto jevy sice mohly do jisté miry ptispét ke zkresleni signald, ale jak ukazuje
dlouhodoby zaznam vyse, efekt stimulace by nemély zcela zastinit.

S dobrymi vysledky kazdého experimentu také velmi souvisi prostiedi, v jakém jsou data
ziskavana. V souvislosti s pojmem ,,pokus na zvifatech se nam casto vybavi sterilni prostiedi
laboratofi, které zajiStuje nejen optimalni podminky pro ucely méfeni, ale také naprosto stejné
podminky pro jednotlivé pokusy. Proto chybna méteni vznikaji pouze ojedinéle, napi. nedodrzenim
stejného postupu prace apod. Zdalo by se idedlni zajistit za timto uc¢elem pro kon€ zvlastni box, Cisty a
uzavieny, bez jakéhokoliv zdroje rozptyleni. Je vSak potfeba si uvédomit, ze by cely manévr mél
s vysokou pravdépodobnosti Upln¢ opacny efekt. Podminky by sice byly pfihodné&jsi pro méfeni, ale
nikoliv pro koné samotného, ktery by pfirozené v cizim prostfedi bez jediné znamky ptitomnosti
ostatnich ¢lent stada propadl stresu a velmi znervoznél. V pripadé experimentd na zivych konich tedy
nemuze byt o zajisténi podobnych podminek viibec fe¢. Obvykle se tedy jednalo o prostory jezdecké
staje, coZ je misto pro experiment dosti nezvyklé az extrémni, vzhledem k vysoké prasnosti, pravanu a
rad¢ dalSich pro koné€ rusivych a tézko vyloucitelnych faktorii, pti kterych ne vzdy lze dosahnout
absolutniho klidu koné. I ptes to vSak jde o prostfedi, které je pro koné piirozené, citi se v ném
bezpecné a 0 to ochotnéji snasi veskerou manipulaci.

Stejné jako u ¢loveéka, nevyhneme se ani u zvifete psychickému ptisobeni celého experimentu.
Jde vSak o vé&c velmi individualni, protoze i u koni se najdou flegmati¢ti jedinci stejné tak jako jedinci,
které znepokoji sebemensi malickost. Kiize kon¢ je velmi citliva a dokonce se tvrdi, ze kun je jedno
z nejcitlivejSich zvifat na elektricky proud. V okamziku pfilozeni sond ¢i elektrod mikrostimulatoru
miuze kan z prekvapeni ztuhnout, v misté aplikace napnout svaly, znervoznét nebo zatiast kizi, jako
by odhanél hmyz. Zohlednit je potteba také fakt, Ze na Zivém koni nelze méfit jinak, nez pfi jeho stani,
nebot’ jen minimalni ¢ast svého zivota stravi kun vleze. Svaly koncetin koné jsou tak udrzovany
Vv trvalém tonu a i mensi zmeénu napéti svalu, jako je preneseni vahy z jedné nohy na druhou, mtizeme
stézi zaznamenat, ackoliv se na mefeni mize podepsat.

Pokud se jedna o nedostatky piistrojového vybaveni experimentu, pak by bylo vhodné doplnit
program pro dvoukanalové snimani hodnot multimetri o grafické rozhrani. Pfimé vykreslovani
signalu v zavislosti na Case by jednozna¢né usnadnilo rozpoznani ustaleni sond a identifikaci
vhodného okamziku pro zahajeni stimulace. JelikoZ byly hodnoty pozorovatelné pouze na obrazovce
pocitace, bylo ustaleni sond do zna¢né miry odhadovano. Dal§i méteni s jinym rezimem stimulace tak
mohlo zaéit diive, nez doslo k opétovnému ustaleni systému, tedy i sond, po pfedchozim méteni. I to

miiZe byt pricinou zkresleni signald.
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14 VIiv mikrostimulace na redukci otokil koncetin koni

Zavér predchoziho experimentu 62/2011 poskytl objektivni zjisténi fyziologického ucinku
mikrostimulace prostfednictvim monitorovani tepelnych zmén uvnitt stimulované koncetiny pomoci
termodynamickych sond umisténych na ktzi. Paraleln¢ s timto experimentem probihala pilotni studie
sledovani mozného terapeutického ti¢inku mikrostimulace na redukci otokli koncetin koni. Pravé 1é¢ba
otokll s podporou krevni cirkulace uzce souvisi.

Do pokusu byli zahrnuti koné¢ bez omezeni plemene ¢i véku. AvSak spoleCnym rysem a
zaroven predpokladem pro zatrazeni jedince do experimentu byla zjevna pritomnost akutniho otoku na
jedné z koncetin. Jednalo se o otoky zpiisobené leh¢imi urazy jako jsou distorze, kopnuti jinym koné a
tendinitidy. Bolestivé otoky v mnoha pfipadech doprovazi napadani na zranénou koncetinu (kulhani)
¢i uplné odmitani chtize.

Otok je typickym privodnim jevem akutniho zanétu. Dochazi k naruSeni polopropustné
vlastnosti cév, ktera normaln€¢ umoziuje prostup vody, soli a jinych nizkomolekularnich latek do
tkani, ale naopak zadrzuje uvnit vétsi molekuly, jakymi jsou bilkoviny. Pfi zdnétu se cévni sténa stane
propustnou i pro proteiny, které se dostavaji do okolni tkané€, narusi rovnovahu osmotickych tlaka
mezi intersticiem a plazmou a v tkani se hromadi tekutina. Vedle toho se zvysuje i lymfaticka drenaz,
ktera tuto tekutinu nesta¢i odvadét. [92]

S problémem oteklych koncetin se potykaji chovatelé koni zdaleka nejcastéji, nebot’ prave
nohy jsou u kon¢ nejzraniteln&jsi oblasti vzhledem k povaze jeho vyuziti pro sportovni tucely i taznou
praci. Vedle fadného oSetfeni piipadnych ran se obvykle vyzaduji klidové podminky, vyfazeni koné
Z denniho provozu, Casto i ze stdda. Specifikovat ptesnou dobu, za kterou se timto zpisobem mtize
koncetina zcela zahojit, neni jednoduché. Podle nazorti chovatelti koni, trpicich napt. opakovanymi
zanéty Slach doprovazenych otoky, se tiplné zahojeni dostavuje za tyden i vice. Neni vSak vylouceno
zhorSeni stavu zejména pii nedodrzeni klidového rezimu ¢i dal§im urazu.

Do studie nebyli zatazeni koné s otoky infekéniho ptivodu, které je nutno fesit podanim
antibiotik. Bohuzel je tento typ otoku od pfedchoziho v pocateéni fazi (cca 2 dny) tézce rozpoznatelny.
Z toho divodu byli dva koné ze studie po dvou dnech aplikace elektrostimulace vylouceni, nebot’ se
stav nelep$il. Aplikovany Priessnitziiv zapafovaci obklad nasledné prokazal ptritomnost zanétu,
zpusobeného mikroorganismy, a byla nasazena fadna 1écba antibiotiky.

Sehnat dostatecny pocet koni pro ucely experimentu, ktery probiha tzv. v terénu, je nelehky
ukol. Majitelé koni obvykle vyckavaji, jak se zranéni vyvine a veterinafe volaji az po néjaké dobe v
ptipadé, Ze se stav koné nezlepsi, ¢i naopak dojde ke zhorSeni. V tom okamziku vSak mutize byt na
pouziti mikrostimulace pozd¢, nebot’ jak plati u kazdého typu 1écby, nejlepsi vysledek ptinasi vCasny
zasah a podchyceni prvnich pfiznaki onemocnéni. Ztoho diivodu neni mozna spoluprace
s veterinarnim 1ékafem, od n€hoZ chovatel oéekava poskytnuti okamzitého, praxi ovéfeného oSetient,
které navrati jeho koné co nejdiive do sportovni kondice. Tehdy neni pro zkouseni novych 1é¢ebnych
metod a postupt prostor.

Informace o moznosti ucastnit se probihajiciho experimentu byly mezi majiteli koni Sifeny
osobné a dale formou vytvotrenych plakatkt pro staje v okoli Brna a Uherského Hradisté. Ke zvysSeni

informovanosti a divéryhodnosti celé akce pfispely vytvofené webové stranky, kde byly umistény

-05-



také videa a fotografie dokumentujici pribéh 1é¢by s pouzitim mikrostimulace u koné, ktery se studie
jiz Gcastnil.

Obdobné, jako je tomu u kazdého vyzkumu nové testované metody na lidech ¢i domacich
zvitatech, je nutné mit pisemné podklady ucasti subjektu v experimentu. Pro majitele zucastnénych
koni byl vystaven formulat informovaného souhlasu (viz Ptiloha J), dokladajici jeho seznameni
S postupy a cily experimentu, s moznymi problémy a také podminkami ochrany osobnich dat.
Vlastnoru¢nim podpisem majitel souhlasil s ucasti svého kon¢ ve studii, s uvetfejnénim a pouzitim
vysledku studie. VeSkerd naméfend data jsou dale poskytovana a zvetejiiovana pouze jako anonymni,
tj. pod ¢iselnym kodem v ramci experimentu.

Celkem bylo dokumentovano devét piipadu s otoky vySe uvedeného ptivodu. U kazdého byla
vedena pisemna dokumentace obsahujici pravdépodobnou pfi¢inu Urazu, popis postizené oblasti,
lokalizace a rozsah otoku, popis pouzitych parametr a doby stimulace, chovani koné pii stimulaci a
vyvoj situace v priabéhu nasledujicich dni. Cely experiment je dokumentovan formou fotografii a
videozaznamil, zajistujicich vhodny a prikazny materidl pro hodnoceni efektivity mikrostimulace.
Oboji je k dispozici v ptilohach. U vSech koni probihala terapie 1x denné v délce maximalné 30 minut
pokud mozno az do Gplného ustoupeni potizi. Nejdels$i zaznamenana doba 1é¢by ¢inila 4 dny,
nejcastéji se vSak znaéné zlepSeni dostavilo uz po 2 dnech terapie.

Obrazova a videozdznamova dokumentace byla pfedlozena nezdvislému veterinarnimu lékafti
ke kratkému posouzeni vysledkt. Podle jeho slov puisobi mikrostimulace s nejvétsi pravdépodobnosti
nékolikanasobné vice podobnych piipadd. Kratké shrnuti vysledkti vedouciho pokusu uvadi Piiloha L.
Alespori priblizny mechanismus, jakym mikrostimulace ptisobi na edematickou oblast, v§ak mtizeme
vydedukovat na zaklade¢ vysledkd piedchoziho experimentu, tj. monitorovani cirkulace krve
stimulovanou oblasti. Elektrické impulsy ovliviiuji permeabilitu cév, zvySuji mobilitu proteind,
krevnich bunék a lymfy, a tim mohou zna¢né urychlit absorpci edematické tekutiny [62].
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15 Zaveér

Uvodni teoreticka ¢ast diplomové prace se podrobné vénuje rozboru uéinkd elektrickych
impulst na nejjednodussi bunééné trovni. Tyto poznatky jsou dulezité Kk naslednému pochopeni
rozdild v mechanismu pasobeni impulsi s riznou Sifkou a intenzitou. ReSerSe zasadné prispéla
k pfedstavé navrhu mikrostimulatoru a parametrt stimulace, zaloZené na teorii skladani podprahovych
impulst.

Pfi konstrukci funkéniho vzorku mikrostimulatoru byly respektovany narocné pozadavky
norem zejména na bezpeCnost jeho pouziti vzhledem Kk planovanym experimentim na zvitfatech.
Splnéni vSech nalezitosti dokladaji protokoly provedenych zkousek bezpe¢nosti a elektromagnetické
kompatibility, na zaklad€ nichz mize funk¢ni vzorek mikrostimulatoru vyuzivat znaceni CE.

StéZejni prakticka ¢ast prace se vénuje experimentalnimu zkoumani pouziti mikrostimulace u
koni. Na zaklad¢ monitorovani tepelnych tokd pomoci termodynamickych senzorti byl v ramci pokusu
¢. 62/2011 statisticky prokazan fyziologicky uc¢inek mikrostimulace, spocivajici v podpote krevni
cirkulace stimulované oblasti.

Néznak mozného pozitivniho terapeutického ti¢inku mikrostimulace byl ziskan v rdmci pilotni
studie, pokusu ¢. 61/2011, sledujicim vliv mikrostimulace na redukci otokt koncetin koni
zpusobenych leh¢imi trazy.

Oba zminéné experimenty nemohou poskytnout vysledky rozsahu a vahy skute¢nych
klinickych studii, ale jsou chépany spiSe jako prvni krok wvedouci krealizaci podrobnégjsich

vyzkumnych projektu.
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Priloha B Pruvodni dokumentace a navod k obsluze mikroimpulzniho
stimulatoru MST-11

PRUVODNI DOKUMENTACE A NAVOD K OBSLUZE

MIKROIMPULZNI STIMULATOR

MST-11

Vyrobeno v ramci Diplomové prace Bc. Marie Tobolové
na Ustavu biomedicinského inzenyrstvi VUT Brno a s podporou HIT s. r. 0., Nedachlebice



Dulezité informace

Pied prvnim pouzitim piistroje si pe¢livé pieététe tuto pruvodni dokumentaci.
Uzivatelé, kteii vykazuji nékterou z nasledujicich vlastnosti. by méli pouziti mikroimpulzniho
stimulatoru konzultovat se svvm ofetiujicim 1ékarem:

a) jsou aktualné v procesu léeby pod lékaiskym dohledem,

b) srdeéni choraby.

¢) tehotenstvi,

d) epilepsie,

¢) implantovany kardiostimulator,

f) implantovany defibrilator.

Varovani
Piistroj by nemély pouzivat déti a nesvépravné osoby, je poticba zajistit zodpovédny dozor.
Pokud u Vias pouzivani piistroje vyvolava nepiijemné pocity. okamzité piestante piistroj
pouzivat a potize konzultujte s osetiujicim lékafem.
Nepiikladejte elektrody do ust a na krk v oblasti velkych tepen.
Nepitkladejte elektrody na jakékoliv vodivé kovové piedméty jako jsou nausnice a
nahrdelniky.
Pokud piistroj nepouzivate, vzdy jej vypnéte.
Piistroj nepouzivejte v mistech s vysokou vlhkosti nebo pii koupani.
Piistroj nepouzivejte soucasné s jinym elektrickym terapeutickym zaiizenim.
Pii zjisténi jakékoliv zavady na piistroji, kontaktujte vyrobee.
Pro nabijeni vnitiniho zdroje pouzivejte pouze nabije¢ku dodanou s piistrojem.

Mikroimpulzni Stimulator MST-11
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1 Mikroimpulzni stimulace

Elektroterapie je jednou zprogresivnich metod fyziatrie. Lécebny nastro) zde
predstavuje elektrickd energie, jez je do téla paciemta dopravovina pomoci elektrod
z terapeutickych elektrickych pfistroji. Elektricky proud je obecné povazovan za nebezpetny
nastroj a primy kontakt s nim doprovizi fada obav. Mikroimpulzni stimulace viak pouziva
mtenzitu proudu. frekvenci a sitku impulsu v takovém pomeéru. 2e zadné riziko nehrozi.
vyyma téch, zpusobenvch nespravnou obsluhou pfistroje &1 nepozormosti (viz odstavee
Dulezité informace a Varovani této dokumentace).

Mikrommpulzni stimulitor generuje vice, velmi kratkvch mmpulsa, jejichz kumulaci
vznika vysledny vzky napétovy hrot. Tvar impulsu je naznacen na nasledujicim obrazku jako
pribéh napéti U7 ve voltech vzhledem k ¢asové ose 1 v mikrosekundach:

900
U [V]
\ ]
Al
0 50
t [us]
Obrazek 1: Tvar impulsu

Hlavni vyhodou uzkého profilu mmpulsu je snadnéjsi prunik do téla pacienta, k ¢emuz
piispiva také pomémeé vysoka hodnota napéti Toto napéti je tedy potieba vhodné
kompenzovat ostatnimi parametry tak, aby bylo zajisténo bezpedné pouziti piistroje:

a) Velmi kratké trvani impulsn, fadove desitky mikrosekund. a nizka opakovaci
frekvence zamezuji dodani vétsi zitéze. nez by mohlo byt inosné.

b) Bateriové napdjeni piistroje je prevenci urazii sitovym proudem. Zaroven je pii
nabijeni vitiniho zdroje zajisténo vyrazeni pfistroje z provozu,

¢) Malé soustiedné elektrody piesné vymezuji oblast pusobeni elektrostimulatoru, tj.
aplikace impulsit. Snizuje se tak riziko prichodu elektrického proudu neziadoucimi
oblastnu hdského téla.

Sitka mmpulsi a jejich frekvence opakovani jsou hlavnimi parametry, které lze
obslubou ¢1 uzivatelem nastavit pomoci piislusnyeh knofliki pro individudlni potieby.

Terapeuticky efekt nizké frekvence mmpulsi spociva v buzeni svalové aktivity. ktera
podpofi Zzilni navrat krve a lymfaticky systém v misté zranéni. Zvyseni krevniho a
Iymfatického toku vede ke snizeni bolestivosti diky rychlej$imu odplaveni toxmi a
chemikali, které bolest v misté zranéni zpusobuji. Lymfaticky systém pak miize pracovat
muohem efektivné)i a vyrazné se podili na redukei otoku a stunulaci procesu hojeni.

Mikrommpulzni Stimulator MST-11 3



2 Popis a technické parametry

2.1 Klasifikace stimulatoru

Piistroj MST-11 je zatazen do tiidy lékafskych zafizeni s vlastnim zdrojem energie.

Z hlediska stupné ochrany pied trazem elektrickym proudem jsou elektrody zafizeni
MST-11 klasifikovany jako piilozna ¢ast typu CF.

2.2 Technické parametry

Nazev Mikroimpulzni stimulator

Model MST-11

Rozméry 130 x 68 x 37 mm (délka / sitka / vyika)
Hmotnost 220 g

Napéjeni DC 2.4V (2 x NiMh AAA GP ReCyko 1.2V)
Nabijeni DC 5V (napajeé¢ Mean Well GPSUOG6E-1)
Vystupni frekvence | 0.5-3 Hz

Siika impulst 10 — 50 ps

Vystupnd napéti

Max. 1000 V v nezatizeném stavu

Typ elektrod

nerez ocel. soustiedné 6 x 2.5 em

Zivotnost elektrod

Bez omezeni

Zivotnost baterii

Podle vyrobee az 1000 nabijecich eykla

Vlastnosti napaje¢e Mean Well GPSUOGE-1:
- sitfové napéti
- wvystupni napéti

230 V+-10%
5 V naprazdno

- wvystupni proud 1A
- odebirany proud max. 0.2 A
-  hmotnost 120 ¢

Mikroimpulzni Stimulator MST-11 4




2.3 Popis pristroje a jeho soucasti

(1)
(2

(3)
(4)
(5)
(6

(7)
(8)
©)

Obrazek 2: Pristroj s prislusenstvim

Spina¢ 1/0 (I — zapnuto. 0 — vypnuto)

Elektrody

Vstup pro napajeé

Signalizace zapnuti piistroje

Signalizace nizkého napéti baterie

Signalizace nabijeni baterie

Otoéné tladitko ,INTENSITY* pro nastaveni intenzity impulst
Otoéné tlacitko ,FREQUENCY" pro nastaveni frekvence impulsii
Napaje¢ Mean Well GPSUOGE-1

Mikroimpulzni Stimulator MST-11




Obrazek 3: Pohled na pristroj zespodu

2.4 Likvidace pfistroje
Tento piistroj. jeho ¢asti a baterie nemohou byt likvidovany béznym zpusobem jako
domaci odpad. Likvidace se musi fidit mistnimi nafizenimi pro likvidaci podobnych zafizeni.

3 Obsluha pristroje

3.1 Pouziti elektrod

Oblasti kize. kde budou piikladany elektrody. je vhodné otiit navlhéenou zinkou pro
odstranéni necistot a kozniho mazu.

Piikladejte vzdy jen éisté elektrody. Lze je oéistit tamponem navlhéenym vodou &1
dezinfekénim piipravkem. Pozor na vnik kapaliny do piistroje! Elektrody je potieba oéistit po
kazdém pouziti.

3.2 Doporuceny postup aplikace

Piistroj uvadime do provozu sepnutim knofliku I/O do polohy |. Zapnuti piistroje je
signalizovano rozsvicenim zelené led diody umisténé nad vypinac¢em. Parametry stimulace se
nastavuji piistrojovymi otoénymi knofliky INTENSITY a FREQUENCY. Pied zapnutim
pristroje se ujistime. zda jsou nastaveny na nejnizéich moznych hodnotach. tj. poloha MIN.
Protoze citlivost a reakce jsou u kazdého pacienta odlidné, je nutné k nastaveni terapie
pristupovat rovnéz individualné.

Doba trvani aplikace neni konstantni. méni se podle diagnézy a citlivosti pacienta.
Zpravidla se za¢ina del$imi intervaly cca 30 minut a v zavislosti na prabéhu 1é¢by se podle
potieby postupné snizuji. Béhem terapie se poloha elektrod piiblizné po kazdych 2 minutach
méni. pficemz se umisténi elektrod na stejné (nebo velmi blizké) misto muze opakovat.

Mikroimpulzni Stimulator MST-11 6



Obrazek 4: Priklad aplikace

3.3 Nastaveni stimulace

Intenzita

Intenzita odpovida zvolené Sifce impulsu. kterou knoflikem INTENSITY
ve skuteénosti nastavujeme. Cim $irdi impuls zvolime. tim intenzivnéj$i pocit se pii terapii
dostavi. Intenzitu zvysujeme otacenim po sméru hodinovych ruéiéek od polohy MIN do
MAX. Pocateéni intenzitu je potieba nastavit tak. aby pacientovi nezpusobovala nepiijemné
pocity. Je vhodné. aby si pacient intenzitu zvolil sam.

Frekvence

Opakovaci frekvenci impulsa lze nastavit pomoci otoéného knofliku FREQUENCY.
Frekvence je nastavitelna v rozsahu 0.5 Hz az 3 Hz, a to po sméru hodinovych ruéicek od
polohy MIN k MAX.

3.4 Kontraindikace

Predevsim pacienti s implantovanym kardiostimulatorem. defibrilatorem. epileptici a
tehotné zeny by se méli pouzivani stimulatoru vyvarovat.

Elektrody se nesmi piikladat tésné za ucho a na krk v oblasti velkych tepen. protoze
piilozeni elektrod v téchto mistech muze vyvolat prudké snizeni tlaku a zpusobit pacientovi
nevolnost.

3.5 Cisténi a dezinfekce

Povrch pristroje se éisti vlhkym hadiikem. V piipadé vétsiho zneéisténi je mozné
pouzit roztoku se saponatem. Zasadné se vyvarujte pouziti jakéhokoliv rozpoustédla!

Casti. které prichazeji do styku s pokozkou. tj. elektrody. se dezinfikuji vhodnymi
dezinfekénimi prostiedky. Elektrody je potieba oéistit po kazdém pouziti alespon navlhéenym
hadiikem.

Pozor na vnik kapaliny do pristroje!
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3.6 Baterie
Mikrommpulzni stimulator je bateriové napajeny. Nizky stav baterie mdikuje ¢ervena

kontrolka oznaena s_vmbolemﬂ. V takovém piipadé je potieba piistro; okamzité piipojt
k siti pomoci pfilozeného napaje¢e nejmeéné na 10 hodin. Je doporudeno pfistroj nabijet pies
noc.

Baterte muze byt dobita pouze pomoci napdjece dodaného spolu s pristrojem.

)
V pribéhu nabijeni sviti ¢ervena kontrolka oznac¢ena symbolem @ . Pi1 nabijeni je piistro)
automaticky vvfazen z provozu z diivodu prevence urazu sit'ovym proudem.

Mikroimpulzni stimulator MST-11 byl vyroben v ramei Diplomové prace
Be. Marie Tobolove
na Ustavu biomedicinského inzenyrstvi VUT Brno
a s podporou frmy HIT s. 1. o.. Nedachlebice
Brno 2011

Kontakt na vyrobce:

Marie Tobolovi

Kostelany nad Moravou 242
686 01 Kostelany nad Moravou
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MST-11

Mikroimpulzni stimulator

1 Obecny popis zafizeni dle pfilohy C normy €SN EN ISO

Mikroimpulzni stimulator MST-11 je zafizeni pro elektroterapii. Generuje uzke,
vysokonapétové impulsy, které jsou s nizkou frekvenci vpravovany do téla pacienta
pomoci pfiloZenych nerezovych elektrod. Impulsy je buzena svalova aktivita,
podporujici Zilni navrat a lymfaticky systém v misté zranéni. Rychlej$i odplaveni
toxinu vede ke zmirnéni bolesti a stimulovany lymfaticky systém pfispiva k redukci
otoku a podpofe procesu hojeni.

MST-11 je vyroben jako malé, pfenosné, bateriové napajené zarizeni jak pro
ambulantni ucely, tak pfedevsim pro domaci pouziti. Z hlediska kiasifikace je
zarazen do tridy zdravotnickych zafizeni s vlastnim zdrojem energie a s elektrodami
jako priloZnou €asti typu CF.

Pozn.: Pristroj je v dalSim textu oznatovan jako zdravotnicky prostfedek, zkratkou ZP.
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2 Vyhodnoceni bodu pfilohy C normy €SN EN ISO 14971

Specifikace ZP za normalnich, nebo
Bod &. Typ nebezpeli nevhodnych podminek
C.2.2 |Je ZP uréen k implantaci? Neni,
c23 Je ZP uren ke styku s télem pacienta | Ano, dochazi ke kontaktu s pokozkou
o nebo jinych osob? pacienta pomoci povrchovych elektrod.
Nerezoveé elektrody, plastovy obal.
Které materialy nebo sloZky jsou VSechny materialy jsou bé&2né pouZivany
c24 pouzity ve ZP nebo jsou s nim v podobnych aplikacich a pfi spravne
R pouzivany, nebo s nim pfichazeji do manipulaci povazovany za bezpecné.
styku? Nejsou pouzity materialy Zivo€isSného
puvodu.
C.25 Je pacientovi dodavana nebo odebirana | Ano, pacientovi je dodavana energie
= energie? v podobé kratkych elektrickych impulsu.
C.2.6 Jsou pacientovi podavany nebo Ne, pacientovi nejsou dodavany ani
- odebirany néjake latky? odebirany Zadné latky.
Jsou ZP zpracovany biologické
Cc27 materialy K jejich naslednemu Ne
- opakovanému pouziti, transfuzi nebo ’
transplantaci?
Je ZP dodavan sterilni, nebo je uréen
c28 ke sterilizaci uZivatelem, nebo jsou ZP neni dodavan jako sterilni.
A pouzitelné jiné mikrobiologické ZP je uréen k opakovanému pouZziti.
postupy?
c.2.9 Je ZP uréen k tomu, aby byl uZivatelem | Ano, ZP je Cistén a dezinfikovan
e bézneé tistén a dezinfikovan? uzZivatelem dle navodu k obsluze.
Je ZP urten k tomu, aby ménil prostiedi
C.2.10 pacienta? Ne.
C.2.11 | Jsou provadéna méfeni? Ne.
C.2.12 | Poskytuje ZP vyhodnotiteiné udaje? Ne.
Je ZP urfen k pouziti ve spojeni
C.213 |sjinymi ZP, I&Civy nebo jinymi Ne.
I€karskymi technikami?
c.2.14 Dochazi k nezadoucimu uvolfiovani Ano, vystupni napéti muze presahnout
e energie nebo latek? toleranéni mez pacienta.
Ano, neni vhodné ZP vystavovat
S \ extrémnim teplotnim a vihkostnim
C.215 | Je ZP citivy na viivy prostfedi? podminkam a je treba zabranit vniknuti
kapaliny dovniti pfistroje.
C.2.16 |Oviiviiuje ZP prostredi? MAER VR cleKiommoretichs
c.217 Pouzivaji se spolecné se ZP vyznamné |Ano, napaje¢ Mean Well GPSUOGE-1
- spotfebni materialy nebo pfisiudenstvi? |dodany spolu se ZP.
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s ) BézZna udrzba ZP uZivatelem spotiva
C.2.18 | Je nutna udrZba nebo kalibrace? v Eisténi elektrod po kazdém pouziti.
C.2.19 | Je soucasti ZP programové vybaveni? |Ne.

: Doba pouzitelnosti je odvozena od
€220 |MaZiomezenou dobu pousiteinosti? Zivotnosti bateril, které jsou vymeénitelné.
c.2.21 |EXistuji néjake oddalene ucinky nebo | Oddalene nezadouci Gcinky nejsou

- ucinky dlouhodobého pouziti? znamy.
C.2.22 Jakymi mechanickymi silami bude ZP | ZP nebude namahan zadnymi
- namahan? mechanickymi silami.
Zivotnost ZP je uréena pouZitym vnitinim
C.2.23 | Co urtuje Zivotnost ZP? bateriovym zdrojem (cca 1000 nabijecich
cyklu).
C.2.24 |Je ZP urten na jedno pouziti? Ne.
C.2.25 Je nutné bezpeéné vyfazeni ZP Ano, s vyfazenym ZP zachazet jako
o z provozu nebo jeho likvidace? s elektrickym odpadem.
VyZaduje instalace nebo pouziti ZP ;
C.2.26 |2viastni skoleni nebo speciaini D Yy EX O e Tenean!
dovednosti? P poen:
C.2.27 Jak budou poskytnuty informace o Informace jsou zahrnuty v navodu
3 bezpetném pouziti? k obsluze.
Bude nutno vytvorit nebo zavést nove
c.2.28 vyrobni postupy? Ne.
Zavisi uspésné pouziti ZP rozhodujicim
C.2.29 |zpusobem na lidskych faktorech, jako je | Ne.
uzivatelské rozhrani?
C.2.30 | Pouziva ZP poplachovy systém? Ne.
K chybnému pouziti ZP muze dojit v
c2.31 |Jakym zpusobem (jakymi zpusoby) by | dusledku nedodrzeni varovani a
. mohl byt ZP zamé&rné chybné pouzit? | kontraindikaci uvedenych v pruvodni
dokumentaci ke ZP.
Uchovava ZP udaje, které maji
C.2.32 |rozhodujici vyznam pro péti o Ne.
pacienta?
c.2.33 Je Zb zamySien jako pojzdny nebo Ano, ZP je zamyslen jako pfenosny.

pfenosny?
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3 Specifikace moznych nebezpeci a prifazeni relativniho rizika

V nasledujici tabulce jsou zachyceny moZné nebezpelné situace spojené s pouZitim ZP.
Kazda situace je popsana relativnim rizikem Ri, stanovenym jako nebezpeti s uritou trovni
zavaznosti, které se mize vyskytnout s danou pravdépodobnosti.

Nepfijatelné riziko 1

Pfijatelné riziko
Kvalitativni Grovné zavaznosti
Zanedbatelna | Mala Vazna | Kriticka | Katastroficka

Velmi casta
Semikvantitativni Pravdépodobna
drovne . Obcasna R10 R6
pravdépodobnosti

Velice mala R4, R5 R8 | R1,R3 R7

Nepravdépodobna | R2 R12 R11 R9 R13

C.23 R1

ZP je urten ke kontaktu s pokozkou pacienta pomoci povrchovych elektrod.

C.24 R2
Véechny materialy, pouzite ve ZP, jsou bézné pouzivany v podobnych aplikacich a pfi
spravné manipulaci povazovany za bezpe&né. Nejsou pouzity materialy Zivoéisného puvodu.

C.25 R3
Pacientovi je dodavana energie v podobé kratkych elektrickych impulsu,

C.28 R4
ZP neni dodavan jako sterilni a neni pro sterilizaci pfizpusoben. ZP je uréen k opakovanému
pouziti a je pouze nutné jej dezinfikovat vhodnymi prostfedky.

C.29 RS
ZP je uréen pro ¢isténi a dezinfekci, které muze provadét uzivatel dle pfilozeného navodu
k obsluze.

C.2.14R6
Vystupni napéti muze pfesahnout toleranéni mez pacienta.

C.215R7
ZP je citlivy na vlivy prostiedi — neni vhodné jej vystavovat extrémnim teplotnim a vihkostnim
podminkam a je tfeba zabranit vniknuti kapaliny dovnitf pfistroje.

C.2.16 R8
ZP muze ovlivnit prostfedi v dusledku vzniku elektromagnetické ruseni.



MST-11

Mikroimpulzni stimulator

C.217R9
Spolecné se ZP je dodavan napaje¢ Mean Well GPSUOGE-1, ktery je ureny vyhradné pro
napajeni vnitfniho bateriového zdroje ZP.

C.2.18 R10
Bézna udrzba ZP uzivatelem je potrebna a spofiva v €isténi elektrod po kazdém pouziti
podie navodu.

C.2.20 R11
Doba pouziteinosti ZP se odviji od Zivotnosti baterii, tj. udavanych 1000 nabijecich cykld.
Dosluhujici baterie je mozné nechat vyménit pfimo u vyrobce ZP.

C.225R12
S vyrazenym ZP je nutné zachazet jako s elektrickym odpadem.

C.2.31R13
K chybnému pouziti ZP muzZe dojit v dusledku nedodrzeni varovani a kontraindikaci
uvedenych v pruvodni dokumentaci ke ZP.



Priloha D  Titulni list protokolu €. 3670/11 o zkousSce elektromagnetické
slu€itelnosti mikroimpulsniho stimulatoru MST-11

<dnw e | INSTITUT PRO TESTOVANI A CERTIFIKACI, a.8. | ...

N
d ZkuSebni laboratof elektrickych vyrobkd o
X T2 Sokolovska 573 e 0043
686 01 Uherské Hradisté

ZKUSEBNi LABORATOR &. 1004.3 Cislo protokolu: 3670/11

akreditovana Ceskym institutem pro akreditaci, o. p. s. Podet vytiska: 2
Cislo vytisku: 2

ZKUSEBNI PROTOKOL

o zkousce elektromagnetické sluditelnosti

mikroimpulsniho stimulitoru MST-11

......... b

M¢tici technik a autor protokolu: Vedouci zkusebni laboratote:

.....................................

Ing. Josef Karas Ing. Pavel Vavra

Datum vydani: 6. 10. 2011

Rozdélovnik: Divize 4 Elektro vytisk ¢&. 1
Marie Tobolova vytisk &. 2

Pocet lista: 7
Pocet pfiloh: 0



Priloha E  Titulni list protokolu €. 3343/11 o zkousce elektrické bezpecnosti
mikroimpulsniho stimulatoru MST-11

INSTITUT PRO TESTOVANI A CERTIFIKACI, a.s.

|
zkusebni laborator elektrickych vyrobkil facA
Ny Sokolovska 573 o

686 01 Uherské Hradisté

ZKUSEBNi LABORATOR &. 1004.3 Cislo protokolu: 3343/11

akreditovana Ceskym institutem pro akreditaci, o. p. s. Pocet vytiski: 2
Cislo vytisku: 2

ZKUSEBNI PROTOKOL

o zkouSce elektrické bezpe¢nosti
mikroimpulsni stimulator MST-11

Méticl technik a autor protokolu: Vedouci zkudcbni laboratofe:
Stanislav Malina Ing. Pavel Vivra
Datum vydani: 8. 12. 2011
Rozdélovnik: Institut pro testovani a certifikaci, a.s. vytisk €. |
Marie Tobolova vytisk &. 2

Pocet lista: 42
Pocet pfiloh: 3



Priloha F  Vyjadreni etické komise k projektu pokusu 62/2011

VETERINARNI A FARMACEUTICKA UNIVERZITA BRNO
Palackého 1-3, 612 42 Brno, tel. 541562771

MVDr. Radovan Kabes
vedouci pokusu

VFU Bmo

Palackého 1-3

61242 Bmo

V Bmé dne 19. 9. 2011

Vée: Schvaleni projektu pokusu ¢. 62/2011

V souladu s § 18 odst. 6 pism. b) zdkona &. 246/1992 Sb. na ochranu zvifat proti tyrdni ve
znéni pozdéjsich predpisi Vas informuji, Ze Va$ projekt pokusu byl schvilen odbornou
komisi na ochranu zvifat a byl odesldn na Ministerstvo Skolstvi.

V souladu s § 18 odst. 7 zikona &. 246/1992 Sb. na ochranu zvifat proti tyrdni ve znéni
pozdéjSich predpisii Vs informuji o tom, Ze projekt pokusu byl schvilen MSMT a odbomna
komise Vam udé&luje povoleni providét tento pokus.

Zahajeni pokusu oznamte odeslanim e-mailu na adresu chloupekp@vfu.cz, doubekj@viu.cz a
mistné prislusné KVS (v Brné na adresu d.obratilova.kvsb@svscr.cz) nejpozdéji v den
zahajeni pokusu s uvedenim nasledujicich adaji:

Nazev pokusu:

Vedouci pokusu:

Cislo projektu pokusu:

Datum zahajeni pokusu:

Ukonéeni pokusu oznamte nejpozdéji 7 dnii po ukonceni pokusu na adresu
chloupekp@vfu.cz s uvedenim nasledujicich udaju:

Nazev pokusu:

Vedouci pokusu:

Cislo projektu pokusu:

Datum ukon¢eni pokusu:

Druh a pocet pouZitych zvifat:

Neoznameni zm&ny Gdaji v projektu pokusi tykajici se zmény vedouciho pokusu,
zmény druhu pouzitych zvifat, zikroku na zvifatech, manipulace se zvifaty a zmény mista
pokusu pfislu$nému statnimu orgénu se povaZuje za provadéni pokusu bez povoleni.

/),
7
Doc. MVDr. Petr Chlotipek, Ph.D.
piedseda odbomné komise

Ptiloha: Projekt pokusu ¢. 62/2011 ETER S A AN



C.: 6212011

ZADOST O POVOLENI

POUZITi ZVIRAT PRO PROJEKT POKUSU

Zadatel: VFU Brno, Palackého 1-3, 612 42 Brno

Nézev pokusu:

Sledovani vlivu mikroimpulzni stimulace na prokrveni konéetiny kong.

Druh a poéet zvirat:

Druh Pfedpokladany polet |Skuteén& pouzito
Kun 12
Vedouci pokusu:

Radovan Kabe3, MVDr.; &.osv. V/2/2006/15




Vypliujte jen bilé kolonky!
Zaidost vypliiujte na politaci; kolonky se tvétsi aulomaucky podle mnoisvi textu.

Tuto tabulku vypliiuje vedouct pokusu (§ 18a odst. 2 pism. b) zékona & 246/1992 Sb.):

PROJEKT POKUSU & 4 7 - 70 7]
podle § 11 vyhlasky & 207/2004 Sb., o ochrané, chovu a vyuZziti pokusnych zvifat

L. | ldentifikace osoby provozujici uZivatelské zafizeni:
Zadatel - nazev privnické osoby nebo jméno a ptijmeni fyzické osoby, kierd zatizeni provozuje
Veterinarni a farmaceuticka univerzita Bmo

Ic 62157124 ~ RCH [CZ 62760113

Palackého 1- 3,612 42 Brno
Statutérni orgén Zadatele - jméno, ptijmeni, titul

Vladimir Veterek, Prof. MVDr. CSc. MBA

2. | Cislo rozhodnuti o udéleni akreditace a doba jeho platnosti

45620/2008-17210 Platnost do 6.3.2014

3. | Vedouci pokusu - iméno, ptijmeni, titul a &islo osvédéeni o kvalifikaci podle § 17 odst. 1 zakona ¢. 246/1992 Sb.

Radovan Kabes$, MVDr ; 2.osv. V/2/2006/15

Zastupee vedouciho pokusu (je-li ustanoven) - jméno, prijmen, titul a ¢islo osvédéeni o kvalifikaci podle § 17

odst. | zdkona &, 246/1992 Sh.

Miria Patschova, MVDr ; &. osv. V/172007/12

4. | Osoba odpovidnd za péci o zvifata v uzivatelském zafizeni - jméno, pHjmeni, titul a Cislo osvédeeni o

kvalifikaci podle § 17 odst. 1 zakona ¢&. 246/1992 Sb.

Jaroslav Doubek, prof. MVDr., CSc.. & osvédeni 0005/95 - M 186

5. | Osoba, kterd Fidi Einnost odborné komise uZivatelského zafizeni - yméno, ptijmeni, titul a tislo osvédéeni o

kvalifikaci podle § 17 odst. | zikona & 246/1992 Sb.

Petr Chloupek, Doc. MVDr. Ph.D. &. osvédéeni: 0014/96 - M14

6. | Nazev ikolu studie, pFipadné oznadeni granty

Sledovani viiva mikroimpulzn{ stimulace na prokrveni konéetm\ koné.

7. | Charakteristika cila studie s uvedenim konkrétniho ofckdvaného pFinosu, véetné charakteristiky

aplikovangch litek, nebo zafazeni litek do indika€nich skupin, s vyjimkou vistupni kontroly Sar2i litek

Cilem je objektivné pomoci termodynamické metody zjistit, zda se mikroimpulzni stimulace vyznamné podili na

zméndch v prokrveni koncetiny.

8. | Podle § 15 odst. 1 zikona & 246/1992 Sb., bude pokus proveden za &elem (odpovidajici zafazeni oznadte

krizkem (x) do prazdného policka):

a) odvriceni nebo prevence nemoci, zdravotnich poruch a jinych anomalii nebo jejich nasledki u cloveka, x
zvitat nebo rostlin, véetné vyroby a zkouseni jakosti, iCinnosti a neskodnosti Iétiv, litek nebo vyrobki

b) provadéni diagnostiky nebo 1édby onemocnéri, zdravotnich pomch necbo jinych anomalii a )epch

nasledki u Cloveka, zvifat nebo rostlin

¢) zjistovani, vy hodnooovani Pizeni ncbo modlﬁkacc fynolopdcycb stavil u eloveka, zvifat nebo rostlin

d) ochrany Zivotniho prosttedi v zijmu zdravi nebo dobrych Zivotnich podminek lidi anebo zvitat

¢) provbdem vyuky, pokud Gtelu nelze dosdhnout jinak

f) zachoviini nebo rozmnoZovani 2webo materidlu pro védecké ucely

g) provadeéni védeckého vyzkumu

h) konini soudniho fizeni




L d- 2014

9. | Mctodické postupy price se zvifaty
V experimentu budou na obé ptedni kontetmy koné 1 uumtény ny dvé miniatumi termodynamické sondy, snimajici
velmi malé zmény tepelné aktivity, resp. tepelny tok. Pouze na jednu kondetinu (nap?. levou) bude po kritkou dobu
(Fadove jednotky minut) pisobeno mikroimpulznim stimulétorem. druhd kondetina (napt. pravd) je brina jako
referendnl ke stimulované. Signaly z obou sonc budou zpracovény, srovndny a statisticky vyhodnoceny.
Termodynamicks sonda je vyrobens firmou HIT, s. r. 0. Jde o pasivni zatizeni, které neinvazivnd snimd tepelny tok
uvnit? kondetiny z povrehu kitZe a je speciding apraveno pro idely méfeni jak z hlediska bezpednosti, tak cithivosti
Mikroimpulzni stimuldtor, ktery je viastnim ptedmétem zkoumini, je bateriove napdjené zafizeni malych rozmérd.
Generuje impulsy dosahujici v nezatiZzeném stavu 750 V. Vy3i napti je kompenzovino vhodnym nastavenim
$itky a frekvence impulsd, ¢im2 je zamezeno dodéni vitsi 2&182e, ne2 by bylo tnosné. Impulsy maji velmi kritké
trvini radove desitky mikrosekund a opakovaci frekvenci | — 3 Hz Proudovy obvod se uzavird mezi soustfednymi
clektrodami, které ptesnd vymezuji oblast aplikace impuls 3 zabrafiuji prichodu elektrického proudu ne2idoucimi
oblastmi Samotné bateniové napdjeni plistroje scumoXfiuje vznik sekundirnibo obvodu (nap?. ples srdce) a je tedy
prevenci urazd sitovym proudem. Mikroimpalzni stimulitor splfiuje podminky pro ziskéni certifikitu bezpetnosti
Institutu pro testovani a certifikaci.
Vzhiedem k tomu, 2¢ v obou experimentech bude pracovino s kofimi soukromych majiteld, bude ka2dé métend
dolo2eno informovanym souhlasem majitele konkrétniho koné.

10. | Prohlideni navrhovatele o prakazu nezbytnesti pokusu nebo uvedeni pravniho predpisu, ktery provedeni
pokusu uklida, victnt zdivodnéni, prof nelze pokus na zvifeti nahradit alternativnimi metodami
Vizhledem k povaze experimentu neni mo2na jeho realizace altenativnim zpiisobem, tzn. potitatovy model,
tkadove kultury apod.

1. | Zdivodnéni volby druhu, plemene, kmene a kategorie zvifat, jejichZ vyuZiti je planovino, s uvedenim
parametrd jejich kvality
K experimentu budou pouziti koné plemene cesky teplokrevnik ve véku od 1 roku do 15 let obou pohlavi, pritem2
nebudou pouzivany gravidni klisny.

12. | Pivod pokusnych zvifat, s uvedenim evidennich idaji chovného a dodavatelského zafizeni v&, RCH
Teplokrevni koné v majetku:
AGRI-M, Misttice
Omicky dvorek, Omice
Skolni hospodatstvi, Staré Mésto u Uh. Hradisté
JK Hrubdice, Ivandice ~ Hrubsice

13. | Zddvodnéni poltd zviFat, jejichZ vyuZiti je plinovéno, za stanovené asové obdobi
Pro experiment bude pouzito 12 koni, coZ je minimdlni potet vyhovujici metodice statistického ovétent hypotézy. |

14, | Zpisob znadeni zvifat v pokusu
Zvitata zatazend do pokusu budou identifikovana zpiisobem obvyklym v chovu koni tzn, popis exteriéru, vy2ehy,
RFID tip.

15, | Zpisob zaecitlivéni, pFipadn& podani bolest utidujicich prostiedki nebo opatfeni ke sniZeni bolesti
Povaha experimentu nevy2aduje analgézii

16. | Umisténi zvifat béhem pokusu nebo u volné Zijicich zvifat misto pokusu .
AGRI-M, Misttice
Omicky dvorek, Omice
Skolni hospodifstvi, Staré Mésto u Uh. Hradiste
JK Hrubdice, Ivandice - Hrubsice

17. | Casovy pldn jednotlivych fazi pokusu na zvifatech, véetné data jeho ukondeni
Provedeni experimentu je planovano v obdobi 1. 9. 2011 a2 30. 5. 2012 .

18. | Uroved operaéniho vybaveni a zpisob pooperatni péte
Experiment bude provadén ptimo v uvedenych chovech a kromé specifické instrumentace popsané v bodé 9
nevyZaduje 2adné dalli vibaveni. Neptedpoklica se nutnost pooperadni péce.

19. | Zpasob nalokeni se zvifaty po ukonéeni pokusu

| Zvitata budou majiteli vyu2ivana obvykivm zplsobem

20. | Zposob kontroly dodrZovini pfedpisé k ochrané zvifat
| Zahgjeni pokusu bude pfedem oznameno KVS a odborné komisi uZivatelského zatizeni

.  Uvedeni zdravotniho rizika pro daBi zvifata a pro zaméstnance
Neptedpoklads se jiné riziko ne2 bé2né spojené s manipulaci s velkvmi zvitaty.

22. | Veterinarni podminky pokusu stanovené podie zvi4Stnich pravaich pFedpisd

23 J' Zdavodnéni opakovini zdkrokd na zvifatech (je-li s nim potitano) s

24, Udaj o Grovai podminck spravné laboratorni praxe (je-li to poZadovano zvistnimi pravnimi pledpisy)

25, Stanovisko orgdnu ochrany pfirody v pFipadé pokusu na jedincich druh voln€ Zijicich zviFat

(motno wvést a citovat jako pFilohy)




26. | Uzivatelské zatizeni, které predklada projekt pokustt k jednorazovym odbenim od hospodafskych zvifat a zvifat v
zajmovych chovech pro ziskani biologického materidlu k vyrobe sér, ofkovacich latek, diagnostik a Iékq, jej rozsiti
o pisemnou smlouvu s viastnikem zviFete, oc kterého se v takovém pFipadé nevyZaduje osvédtent pro chovné
zatizeni (smlowvu uvést jako prilohu):

Providi uZivatelské zaFizeni takové jednorazové odbery? (nehodici se vymaZie) ‘ NE

Druh a mnoZstvi materidlu ur&eného k odbéru, doba jeho odbéru, jeho metodika a zplsob péde o zvife po
provedeném odbéru, zpisob sezndmeni majitele zvifete s timito podminkami a jejich kontrolou

C-7071

Projekt pokusd pfedklada | MVDr. Radovan Kabes e
Telefon / Fax ST 00420 725 851 742 === s
E-mail | kabesr@viu.cz
VETERINARNI A FARMAGEUTICKA
Razitko WNMERHERGRAGLCRY

FAKULTA VETER, LEKARSTVI|
klinika chorob koni
61242 Brno, Palackého 1/3 3

Datum, podpis statutamiho organu zadatele




Tuto tabulku vypitiuje odbornd komise utivatelského zafizeni (§ 185 odst. 'l zdkona & 246/1992 Sb.):'
STANOVISKO ODBORNE KOMISE UZIVATELSKEHO ZARIZENI K PROJEKTU POKUSU & 62/2011
Sledovéni vlivu mikroimpulzni stimulace na prokrveni koncetiny koné.

PtedloZeny projekt obsahuje po formalni strance naleZitosti vyZadované pfislusnymi pravnimi
predpisy — zdakona &. 246/1992 Sb., na ochranu zvifat proti tyrani, ve znéni pozdé&jsich pfedpisi a
vyhlasky €. 207/2004 Sb., o chovu a vyuZiti pokusnych zvifat. Po obsahové strance projekt spliiuje
viechny podminky pfedepisované pravnimi pfedpisy pro provedeni projektu pokusi, zejména
stanoveni odpovédnych osob a splnéni jejich odborné zpusobilosti, stanoveni nazvu, cile studie, péte
0 zvifata, metodickych postupil price se zvifaty, zdivodnéni nezbytnosti pokusu, zpisob kontroly
dodrZovani predpisi k ochrané zvifat.

Clenové odborné komise % E . Dt

Jméno ' Podpis {

- |
Doc. MVDr. Petr Chloupek, Ph. D. 28.7.2011
Prof. MVDr. Jaroslav Doubek, CSc. _1 128.7.2011
Doc. MVDr. Helena Modrd, Ph. D. \ " M L 128.7.2011
MVDr. Lada Hofmannova Ph.D. , 128.7.2011
' 128.7.2011

Doc. MVDr. Pavel Suchy, Ph. D, l

Tuto tabulku vypliiuje pFistuiny stdmi orgdn (§ 186 odst. 2. § 23 odst. 1 pism. aj zikona & 246/1992 Sb.):
Nedilnou soutdstf tohoto projektu pokusi j je povolenl pouZiti -
D). LE 056 froin - 3o

‘Povoleni bylo vydino dne Zf-d’. Raah : F
; uinéh Setstvr;
Razitko a podpis pFisluiného stitniho orgﬁqulfl . W% j'e..\Ls

R 4

= ‘r’
| Tuto tabulku vypliuje vedouct pokusu (§ 18a 0dX, 2 ph

Schvilenf projektu pokusit oznémeno pfblu!ném‘hﬂ&_/
veterindrnf sprévy dne 1

Datum a podpis vedouciho pokusu

" Tuto tabulku vypliiuje odbornd komise u¥ivatelskiho zatizeni (§ 18 odst. 7 zdkona & 246/1992 Sb.):
Souhlas k zahdjeni pokusu udélen dne g 19 -03- 201

Datum a podpis ¢lena odborné komise uZivatelského uﬁz-l..'-ﬂ.r 19 -09- 20m ﬂ@/



Priloha G  Formular informovaného souhlasu k projektu 62/2011

Informovany souhlas majitele koné

Projekt pokusu ¢. 62/2011

Jmeéno koné, oznaceni a plemeno:

Datum narozeni:

Majitel koné:

Kun byl do studie zarazen pod éislem:

Odpovédny vedouci pokusu: MVDr. Radovan Kabe$
Osoba povéiena provadénim pokusu: Bc. Marie Tobolova

Nazev a popis studie:

V experimentu budou na obé predni konéetiny koné umistény dvé miniaturni termodynamické sondy,
snimajici velmi malé zmény tepeiné aktivity, resp. tepelny tok. Pouze na jednu konéetinu (napf. levou)
bude po kratkou dobu (fadové jednotky minut) pusobeno mikroimpulznim stimulatorem, druha
kongetina (napf. prava) je brana jako referenéni ke stimulované. Signaly z obou sond budou
zpracovany, srovhany a statisticky vyhodnoceny.

Termodynamicka sonda je vyrobena firmou HIT, s. r. o. Jde o pasivni zafizeni, které neinvazivné
snima tepelny tok uvniti konéetiny z povrchu kiZe a je specialné upraveno pro ucely méfeni jak
Z hlediska bezpeénosti, tak citiivosti.

Mikroimpulzni stimulator je bateriové napajené zafizeni malych rozméru. Generuje impulsy dosahujici
v nezatizeném stavu vys8iho napéti, fadové stovek volth. Bezpeénost pouZiti tohoto napéti je
kompenzovana nastavenim nasledujicich parametru.

1. Vhodna volba $itky a frekvence impulsu zamezuje dodani vétsi zatéze, nez by mohlo byt unosné.

2. Proudovy obvod se uzavira mezi soustfednymi elektrodami, které pfesné vymezuji oblast aplikace a
zabrariuji pruchodu elektrického proudu neZzadoucimi oblastmi.

3. Samotné bateriové napajeni pfistroje neumozniuje vznik sekundarniho obvodu (napf. pies srdee) a
je tedy prevenci Urazu sitovym proudem.

Mikroimpulzni stimulator spliuje véechny pozadavky na bezpeénost, zdravotni nezavadnost a ochranu
Zivotniho prostiedi podie normy CSN EN 60601-1.

Prohlaseni majitele koné:
Ja, nize podepsany(a), scuhlasim s ucasti mého koné v této klinické studii.

Byl{a) jsem podrobné informovan(a) o cilu studie a jejich postupech. Pracovnik, povéfeny provadénim
pokusu, mi vysvétlil pfipadné problémy, které by se mohly vyskytnout b&hem Gcasti mého koné ve
studii a vysvétlil mi zpUsoby, jakymi budou tyto problémy feseny.

Pfi zafazeni do studie budou moje osobni data a data o mém koni uchovana s pinou ochranou
divémosti dle platnych zakont CR. Do mé dokumentace budou moci na zakladé tohoto souhlasu
nahlédnout za uéelem ovéfeni ziskanych Udaju zastupci vedeni pokusu, nezavislych etickych komisi a
mistnich nebo zahraniénich kompetentnich Gfadu. Ph viastnim provadéni studie mohou byt naméfena
data poskytnuta jinym nez vyse uvedenym subjektim pouze bez identifikaénich tdaju, to je anonymni
data pod ciselnym kédem. Rovnéz pro vyzkumneé a védecke tcely mohou byt data namérena na mém
koni poskytnuta pouze bez identifikaénich udaji (anonymni data) nebo s mym vyslovnym souhlasem.

Porozumél jsem tomu, 2e mé jméno se nebude vyskytovat v referatech o této studii.
Naopak souhlasim s uvefejnénim a pouzitim vysiedku této studie.

Datum:

podpis majitele koné podpis osoby povéfené touto studii



Priloha H

Korelaéni analyza

Vypocet Spearmanova korelaéniho koeficientu pro referencni signaly koni K01 a K02

Cas [s] vzorek KO1 ref K02 ref pofadi Rko1 poradi Rkg> | rozdil D DxD
0,00 1,00 12,00000 12,00000 351,00 597,00| -246,00 60516,00
0,20 2,00 12,00000 12,00000 351,00 597,00| -246,00 60516,00
0,40 3,00 12,00000 12,00000 351,00 597,00 | -246,00 60516,00
0,60 4,00 12,00000 12,00000 351,00 597,00| -246,00 60516,00
0,80 5,00 12,00000 12,00000 351,00 597,00| -246,00 60516,00
1,00 6,00 12,00000 12,00000 351,00 597,00| -246,00 60516,00
1,20 7,00 12,00000 12,00000 351,00 597,00| -246,00 60516,00
1,40 8,00 12,00000 12,00000 351,00 597,00| -246,00 60516,00
1,60 9,00 12,00000 12,00000 351,00 597,00| -246,00 60516,00
1,80 10,00 12,00000 11,99989 351,00 592,00| -241,00 58081,00
2,00 11,00 12,00000 11,99232 351,00 591,00| -240,00 57600,00
2,20 12,00 12,00000 11,99000 351,00 588,50 | -237,50 56406,25
2,40 13,00 12,00000 11,99000 351,00 588,50 | -237,50 56406,25
2,60 14,00 12,00000 11,99000 351,00 588,50 | -237,50 56406,25
2,80 15,00 12,00000 11,99000 351,00 588,50 | -237,50 56406,25
3,00 16,00 12,00000 11,98067 351,00 586,00| -235,00 55225,00

117,00 586,00 12,17000 11,58000 588,50 104,50 484,00 234256,00
117,20 587,00 12,17000 11,58062 588,50 112,00 476,50 | 227052,25
117,40 588,00 12,17000 11,58852 588,50 114,00 47450| 225150,25
117,60 589,00 12,17000 11,59000 588,50 120,50 468,00 | 219024,00
117,80 590,00 12,17000 11,59000 588,50 120,50 468,00 219024,00
118,00 591,00 12,17000 11,59000 588,50 120,50 468,00 219024,00
118,20 592,00 12,17006 11,59000 592,00 120,50 47150 | 222312,25
118,40 593,00 12,18510 11,61000 593,00 129,00 464,00 215296,00
118,60 594,00 12,19000 11,63000 597,50 134,00 46350 | 21483225
118,80 595,00 12,19000 11,63000 597,50 134,00 46350 | 21483225
119,00 596,00 12,19000 11,63000 597,50 134,00 463,50 | 214832,25
119,20 597,00 12,19000 11,63003 597,50 138,00 459,50 | 211140,25
119,40 598,00 12,19000 11,63784 597,50 140,00 45750 | 209306,25
119,60 599,00 12,19000 11,64000 597,50 143,00 45450 | 206570,25
119,80 600,00 12,19000 11,64000 597,50 143,00 454,50 | 206570,25
120,00 601,00 12,19000 11,64000 597,50 143,00 45450| 206570,25

SOUCET 48257093,50

Spearmanuv korelaéni koeficient:

2
r,(ref, o, refo,)=1— 620 _ 1 54825709350 -0,33

n{n?-1)

601.(6017 —1)




Priloha | Vyjadreni etické komise k projektu pokusu 61/2011

VETERINARNI A FARMACEUTICKA UNIVERZITA BRNO
Palackého 1-3, 612 42 Bmo, tel. 541562771

MVDr. Radovan Kabes
vedouci pokusu

VFU Brmo

Palackého 1-3

61242 Bmo

V Bmé dne 19. 9. 2011

Vée: Schvaleni projektu pokusu & 61/2011

V souladu s § 18 odst. 6 pism. b) zikona & 246/1992 Sb. na ochranu zvifat proti tyréni ve
znéni pozdéjSich predpisi Vias informuji, Ze Va§ projekt pokusu byl schvilen odbornou
komisi na ochranu zvitat a byl odeslin na Ministerstvo $kolstvi,

V souladu s § 18 odst. 7 zikona & 246/1992 Sb. na ochranu zvifat proti tyréni ve znéni
pozdé&jsich predpisii Vas informuji o tom, Ze projekt pokusu byl schvilen MSMT a odborna
Komise Vam udéluje povoleni providit tento pokus.

Zahdjeni pokusu oznamte odesldnim e-mailu na adresu chloupekp@vfu.cz, doubekj@vfu.cz a
mistné pfislusné KVS (v Bmé& na adresu d.obratilova kvsb@svscr.cz) nejpozdéji v den
zahdjeni pokusu s uvedenim nasledujicich Gdaji:

Nazev pokusu:

Vedouci pokusu:

Cislo projektu pokusu:

Datum zahdjeni pokusu:

Ukonceni pokusu oznamte nejpozdéji 7 dnli po ukonéeni pokusu na adresu
chloupekp@vfu.cz s uvedenim nasledujicich udaji:

Nézev pokusu:

Vedouci pokusu;

Cislo projektu pokusu:

Datum ukon¢eni pokusu:

Druh a pocet pouzitych zvifat:

Neozndmeni zmény daji v projektu pokusi tykajici se zmény vedouciho pokusu,
zmény druhu pouZitych zvifat, zikroku na zvifatech, manipulace se zvifaty a zmény mista
pokusu pfislusnému statnimu orgnu se povaZuje za proviadéni pokusu bez po)volcm’.

/ 174
W o/

Doc. MVDr. Petr Chloupek, Ph.D.

pfedseda odborné komise
Priloha: Projekt pokusu &. 61/2011 YETERINAFS! A FARMACSUTICRA
UHIVZRZITA BRN

QDBORNA AmiSE NACCHRA v ZVIRAT
31242 9mo, Paiackénc 18 4



C.: 612011

ZADOST O POVOLENI

POUZITI ZVIRAT PRO PROJEKT POKUSU

Zadatel: VFU Brno, Palackého 1-3,612 42 Brno

Nazev pokusu:

Sledovani terapeutického G¢inku mikroimpulzni stimulace na zanétlivé otoky konéetin koni.

Druh a pocet zvirat:

Druh Predpokliddany poet |Skute¢né pouZito
K 40

Vedouci pokusu:

Radovan Kabes, MVDr.; é.osv. V/2/2006/15




Vyplnujte jen bilé kolonky!
Zidost vypliiujte na pocitaci; kolonky se zvétsi aulomatu'ky podle mnoZstvi textu.
Tuto tabulku vypliuje vedouci pokusu (§ 18a odst 2 pism. b) zdkona ¢ 246/1992 Sb.J: ]

PROJEKT POKUSU & ( 4-2¢ 71
podle § 11 vyhlasky €. 207/2004 Sb., o ochrané, chovu a vyuZiti pokusnych zviFat

1. | Identifikace osoby provozujici uZivatelské zatizeni:
| Zadatel - nazev pravnické osoby nebo jménc a pijmeni fyzické osoby, kterd zafizeni provozuje
‘ Vclcnnarm a farmaceutickd univerzita Bmo o
xc 162157124 'RCH  [CZ 62760113
Adresa sidla nebo mista podnikéni 2adatele (véemé PSC a okresu)
Palackého 1-3, 612 42 Brno
Statutirni orgin Zadatele - jméno, pfijmeni, titul
Vladimir Veéerek, Prof. MVDr. CSc. MBA

2. | Cislo rozhodnuti o udéleni akreditace a doba jeho platnosti
45620/2008 172]() Plalnost do 6 3.2014

Radovan Kabes, M MVDr &.0sV. wzrzoosns

Zistupee vedouciho pokusu (je-li ustanoven) - jméno, ptjment, titul a &islo osvédeent o kvalifikaci podle § 17
odst. 1 zikona ¢. 246/1992 Sb.
Maria Patschové MVDr.; & osv. V/1/2007/12

4. | Osoba odpovédna za péci o zviFata v uzivatelském zafizeni - jméno, piijmeni, titul a ¢islo osvédéeni o
kvalifikaci podle § 17 odst. 1 zdkona &.246/1992Sh. 5 e

Jaroslav Doubek, prof. MVDr., CSc., & osvédéeni 0005/95 — M 186

5. | Osoba, kterd Fidi Cinnost odborné komise uZivatelského zafizeni - jméno, pfijmeni, titul a cislo osvédéeni o
 kvalifikaci podle § 17 odst. 1 zdkona & 246/19928b.

Petr Chloupek, Doc. MVDr. Ph.D. &. osvédéeni: 0014/96 — M14

6. Nizev ikolu studie, pFipadné oznadeni grantu
Siedovéni terspeutického téinku mikroimpulzni stimulace na zanétlivé otoky konéetin konf.

7. | Charakteristika cild studie s uvedenim konkrétniho ofekfvaného pfinosu, véetné charakteristiky
aplikovanych latek, nebo zafazeni litek do indikatnich skupin, s vyjimkou vystupni kontroly SarZi latek
Cilem je objektivné posoudit, zda se mikroimpulzni stimulace vyznamné podili na redukci otokd a bolestivosti
koncetin koni zpisobenych leh¢imi Grazy (distorze, tendinitidy apod.).

8. | Podle § 15 odst. 1 zikona & 246/1992 Sh. bude pokus proveden za ttelem (odpovidajici zafazeni oznacte
KFizkem (x) do prdzdného policka): _ ]

‘a) odvraceni nebo prevence nemoci, zdravotnich poruch 4 jinych anomélif nebo jejich nasledkd u clovéka, X

zvifat nebo rostlin, véetné vyroby a zkouseni jakosti, i¢innosti a nedkodnosti 1é¢iv, latek nebo vyrobkl |

b) provédeéni diagnostiky nebo lééby onemocnéni, zdravotnich poruch nebo jinych anomélii a jeiich

nisledkil u ¢loveka, zvifat nebo rostlin

c) zji&fovani, vyhodnocoxanl tizeni nebo modifikace fyziologickych stavil u loveka, zvifat nebo rostlin

d) ochrany Zivotniho prostredi v zajmu zdravi nebo dobrych Zivotnich podminek lidi anebo zvifat

¢) provadéni vyuky, pokud uéelu nelze dosdhnout jinak

f) zachovani nebo rozmnozovéni Zivého materidtu pro védecke ucely

g) providén védeckého vyzkumu

h) konani soudnfho ﬁzcm




G- 2044

Metodické postupy prace se zviraty

V experimentu bude zjistovano, zda ma mikroimpulzni stimulace prokazatelny G¢inek na lé¢bu otok koncetin
koni. Mikroimpulzni stimulator bude pfikladan k oteklé oblasti kongetiny ze viech stran po dobu max. 30 minut 1x
denné v rozmezi nékolika dnil, pokud moZno az do Upiného ustupu otoku, pfipadného kulhéni a bolestivosti,
Kontetina mdze byt pro sniZzeni kozniho odporu oplachnuta &istou vodou. Cely pritbéh experimentu bude
zaznamendvén jak fotograficky, tak pomoci videozaznami, které pak budou slouzit ke zhodnoceni a srovnani
metody mikroimpulzni stimulace oproti jinym béZné pouZivanym postupiim létby.

Mikroimpulzni stimulator, ktery je viastnim pfedmétem zkoumani, je bateriové napdjené zafizenl malych rozméri,
Generuje impulsy dosahujici v nezatizeném stavu 750 V. Vyi3i napéti je kompenzovéno vhodnym nastavenim
3ifky & frekvence impulsi, ¢imZ je zamezeno dodini vetsi z&téZe, neZ by bylo Gnosné. Impulsy maji velmi kratké
trvan( fadove desitky mikrosekund a opakovact frekvenci | -3 Hz. Proudovy obvod se uzavira mezi soustfednymi
elektrodami, které presné vymezuji oblast aplikace impulsi a zabrafiujl prichodu elektrického proudu nezadoucimi
oblastmi. Samotné bateriové napéjeni piistroje neumozZinje vznik sekunddmiho obvodu (napf, pfes srdce) a je tedy
prevenci irazi sitovym proudem. Mikroimpulzni stimulétor spluje podminky pro ziskani certifikitu bezpeénosti
Institutu pro testovani a certifikaci.

Vzhledem k tomu, 2e bude pracovéno s koiimi soukromych majiteld, bude kazdé méfeni doloZzeno informovanym
souhlasem majitele konkrétniho koné.

10.

Prohladeni navrhovatele o prikazu nezbytnosti pokusu nebo uvedeni pravniho pfedpisu, ktery provedeni
pokusu uklada, vEetn& zddvodnéni, prot nelze pokus na zviFeti nahradit alternativnimi metodami
Vzhiedem k povaze experimentu neni moZna Jcho realizace alternativnim zpﬁsobem tzn. poéitalovy model,
tkanové Kultury apod.

Zduvodnéni volby.druhu, plemene, kmene a kategorie zvifat, jejichZ vyuZiti je planovino, s uvedenim
parametrd jejich kvality

K experimentu budou pouZiti koné plemene cesky teplokrevnfk ve véku od 1 roku do 15 let obou pohlavi, pfitemz
nebudou pouziviny gravidni klisny.

12,

Pavod pokusnych zviFat, s uvedenim eviden¢nich ddaji chovného a dodavatelského zaFizeni ve, RCH
Teplokrevni koné v majetku:

AGRI-M, Mistfice

Omicky dvorek, Omice

Skolni hospodifstvi, Staré Mésto u Uh. Hradiste

JK Hrubsice, Ivantice -~ HrubSice

13.

Zduvodnéni pottii zvifat, jejichZ vyuZiti je plinovéino, za stanovené asové obdobi —

Pro experiment bude pouZito min, 12 konf a maximalné 40 koni v Zévislosti na dostupném poctu koni s vhodnym
postizenim kondetin.

14.

Zpusob znaéeni zvifat v pokusu
Zvifata zafazena do pokusu budou identifikovéna zpﬁsobem obvyklym v chovu konl, tzn. popis exienéru, vyichy,
RFID &ip.

15,

rZ@isob znecitlivéni, pripadné podini bolest ntiSujicich prostiedki nebo opatfeni ke snizeni bolesti

Povaha experimentu nevyZaduje analgézii.

16.

Umisténi zviFat b&hem pokusu nebo u voln€ Zijicich zvifat misto pokusu
AGRI-M, Mistfice

Omicky dvorek, Omice

Skolni hospodafstvi, Staré¢ Mé&sto u Uh. Hradidté

JK Hrubiice, Ivanéice — Hrubgice

17.

asovy plin jednotlivych fzi pokusu na zviFatech, vietné data jeho ukonteni
Provedeni experimentu je plénovéno v obdobi 1. 9. 2011 az 30. 5. 2012

18,

Uroveit operaéniho vybaveni a zpiisob pooperadni péce.
Experiment bude provédén pﬂmo v uvedenych chovech a kromé specxfické instrumentace popsané v bodé 9
nevyzaduje Zadné daldi vybaveni. Nepfedpokladé se nutnost pooperaéni péce.

19.

Zpusob naloZeni se zvifaty po ukonéeni pokusu
Zvitata budou ma)nch vyuZivana obvyklym zpisobem

Zpisub kontroly dodrzovani predpist k ochrané zvirat
Zahdjeni pokusu bude predem oznameno KVS a odborné komisi uzivatelského zafizeni

Uvedeni zdravotniho rizika pro dai zviFata a pro zaméstnance — j——l
Nepredpoklada se jiné riziko ne2 b&2né spojené s manipulaci s velkymi zvifaty.

| Veterinarni podminky pokusu stanovené podie zvlastaich pravnich predpisi

Zduvodnéni opakovani zakrokd na zvifatech (je-li s nim potitano)

24,

Udaj o drovni podminek spravné laboratorni praxe (je-li to pozadovino zvladtnimi pravaimi pfedpisy)

25.

Stanovisko orgénu ochrany priredy v pripadé pokusu na jedincich druhi volné Zijicich zviFat




&A-201

(moino uvést a citovat jaka prilohu)

26, | UZivatelské zaFfzeni, kieré predklada projekt pokusit k jednordzovym odbénim od hospodafskych zvifat a zvifat v
zajmovych chovech pro ziskéni biologického materidlu K vyrobe sér, olkovacich latek, diagnostik a lékd, jej rozsifi
o pisemnou smlouvu s viastnikem zviFete, od kterého se v akovém pfipadé nevyZaduje osvédEeni pro chovne
zafizenl (smicuvu uvést jako prilohu):

Providi uZivatelské zafizeni takové jednordzové odbéry? (mehodicl se vymaite) NE

Druh a mnoZstvi materidlu urfeného k odbéru, doba jeho odbéru, jeho metodika a zpiisob péce o zvife po
provedeném odbéru, zpisob seznameni majitele zyifete s tmito podminkami a jejich kontrolou

 Projekt pokusii predklida MVDr. Radovan Kabes =2
Telefon /Fax | 00420 725851742
E-mail ’ kabesri a;vfu czZ
INARNI A FARMACEUTICKA
R M&Fizen
amee&% L&LﬂgxﬁmsrvlI

klinika chorob koni
61242 Brno, Palackého 1/3 3

/-F lorq Zhé’y\/(,%_, ?iw Ab%

............................................................................................

Datum, podpis vedouciho pokusu s zastupce vedouciho pokusu

=4 ~ue- 2N
Datum, podpis statutarniho organu Zadatele



Tuto tabulku vypliuje odbornd komise utivatelského zatizent leod.ﬂ 1 zédkona & 246/1992 Sb.): :
N KPROJEKTU POKUS LGUIO]I

PredloZeny projekt obsahuje po formalini strénce nélemosu vyzadované pfislusnymi pravnimi
piedpisy - zdkona ¢, 246/1992 Sb., na ochranu zvifat proti tyrani, ve znéni pozdgjSich predpisi a
vyhlasky €. 207/2004 Sb., o chovu a vyuZiti pokusnych zvifat. Po obsahové strénce projekt spliuje
viechny podminky pfedepisované pravnimi pfedpisy pro provedeni projektu pokusi, zejména
stanoveni odpovédnych osob a spinéni jejich odborné zplisobilosti, stanoveni nazvu, cile studie, péce
o zvifata, metodickych postupl price se zvifaty, zdlivodnéni nezbytnosti pokusu, zpiisob kontroly

dodrZzovani predpisti k ochrané zvifat.

i ff:aoveoal}om komise - - S
Doc. MVDr. Petr Chloupek, Ph. D. ' 128.7.2011
Prof MVDr. Jarosay Doubek,CSc. 28.7.2011
Doc. MVDr. Helens Modrd, Ph. D. izs. 7.2011
MVDrLada HofmamoviPhD. | 7 o :Izs. 7.2011
Doc. MVDr, Pavel Suchy, Ph. D, ] | j28.7.2011

Tuto tabulka gzmgm stdinf orgdn (5 18b adst. 2, § 23 odst_I pism- a) zdkona & 246/1992 Sh):
Nedilnou sousti tohoto rojektu. pokusi je povolul pouim
wvifat &j. ’N‘OS'S W11~ Yo

Povoleni bylo vydéno dne 25 &.15 4 o
Razitko a podpis pristuiného stitaibo orginy iR g t}\

. N\ 3
| Tuto tabulku vedoucl (§ 18a.odst. f : & 246/1992 Sb.):
Schvileni projekte pokusi ozadmeno prisluinému or
veterindrani sprivy dne
| Datum a podpis vedouciho pokusu -

Tuto tabulku vypliuje odbornd komise ulivatelského zatizent (§ 18 odst. 7 zikona &, 246/1992 Sh.):
Souhlas k zahdjeni pokusu udélen dne : 19 -09- 201

Datum a podpis ¢lena odborné komise uzivatelského zafizeni | 19 -09- 201 @

i




PfilohaJ Formular informovaného souhlasu k projektu pokusu 61/2011

Informovany souhlas majitele koné

Projekt pokusu ¢. 61/2011

Jméno koné, oznacenf a plemeno:

Datum narozeni:

Majitel koné:

Kdn byl do studie zafazen pod ¢islem:

Odpovédny vedouci pokusu: MVDr. Radovan Kahes
Osoba povéfena provadénim pokusu:  Bc. Marie Tobolova

Nézev a popis studie:

V experimentu bude zjistovano, zda se mikroimpulzni stimulace vyznamné podili na redukci otoki a
bolestivosti koncetin koni zplisobenych leh&imi drazy (distorze, tendinitidy apod.). Mikroimpulzni
stimulator bude piikladan k oteklé oblasti koncetiny ze vSech stran po dobu max. 30 minut 1x denné
v rozmezi nékolika dnii, pokud moZno az do tpiného Gstupu otoku, piipadného kulhédni a bolestivosti.
Koncetina miiZze byt pro snizeni koznfho odporu oplachnuta éistou vodou. Cely prib&h experimentu
bude zaznamenavan jak fotograficky, tak pomoci videozdznami, které pak budou slouZit ke
zhodnoceni a srovnani metody mikroimpulzni stimulace oproti jinym bézné pouzivanym postupim
1&¢by.

Mikroimpulzni stimulator je bateriové napajené zafizeni malych rozmérl. Generuje impulsy dosahujicl
v nezatizeném stavu vyssSiho napéti, fadové stovek voltd. Bezpednost pouZiti tohoto napéti je
kompenzovana nastavenim nasledujicich parametrd.

1. Vhodna volba Sitky a frekvence impuls zamezuje dodéani vétsi zatéZe, neZ by mohlo byt tnosné.

2. Proudovy obvod se uzavirda mezi soustiednymi elektrodami, které piesné vymezuji oblast aplikace
a zabraiuji prachodu elektrického proudu nezadoucimi oblastmi.

3. Samotné bateriové napajeni pristroje neumoznuje vznik sekundarmniho obvodu (napf. pfes srdce) a
je tedy prevenci urazu sitovym proudem.

Mikroimpulzni stimulator spliiuje vSechny poZadavky na bezpednost, zdravoini nezavadnost a
ochranu Zivotniho prostiedi podie normy CSN EN 60601-1.

Prohlaseni majitele koné:
Ja, niZe podepsany(a), souhlasim s uc¢asti mého koné v této klinické studii.

Byl(a) jsem podrobné informovan(a) o cilu studie a jejich postupech. Pracovnik, povéreny provadénim
pokusu, mi vysvétlil pfipadné problémy, které by se mohly vyskytnout béhem Gcasti mého koné ve
studii a vysvetlil mi zptsoby, jakymi budou tyto problémy feseny.

Pii zafazenl do studie budou moje osobni data a data o mém koni uchovana s pinou ochranou
divémosti dle plainych zakoni CR. Do mé dokumentace budou moci na zékladé tohoto souhlasu
nahlédnout za Gcelem ovéfeni ziskanych tdaji zastupci vedeni pokusu, nezavishych etickych komisi a
mistnich nebo zahraniénich kompetentnich ufada. Pii viastnim provadéni studie mohou byt naméfena
data poskytnuta jinym nez vyse uvedenym subjektim pouze bez identifikacnich tdaji, to je anonymni
data pod ciselnym kodem. Rovnéz pro vyzkumne a védecke tcely mohou byt Udaje naméfene na
mém koni poskytnuty pouze bez identifikacnich ddaji (anonymni data) nebo s mym wvyslovnym
souhlasem.

Porozumeél jsem tomu, Ze mé jméno se nebude vyskytovat v referatech o &0  studii
Naopak souhlasim s uvefejnénim a pouZitim vysledku této studie.

Datum:

podpis majitele koné podpis osoby povéiené touto studii



Priloha K Obrazova dokumentace projektu 61/2011

l.den

SP

kur silné kulha (viz video)

otekla Slacha na levé pfedninoze, hieje
priginoupravdépodobné Graz v boxu v prib&hu noci
pro klid ponechan v boxe

1.terapie
T:20min, F: max, I: max, L: spénka

T01
*1990
anglicky plnokrevnik

2.den

SP
+ vyrazné snizeni kulhani
+ mimy ofok

2. terapie
T: 20 min, F: max, I: max, L: spénka
po terapii volny pohyb ve vybéhu




T02

* 2005

velkopolsky kan
1. den 2. den
SP SP
« otok na levé zadni noze sahajici od patky k holeni « ustoupeni otoku
+ odfeniny dezinfikovany + konéetina vyrazné nehreje
« nekulhd, koncetina hieje
« pfi€inou Uraz ve vybéhu, pravdépodobné kopnuti jinym koném
1. terapie 2. terapie

T 25 min, F: max, I: max, L: oblast otoku T: 15 min, F: max, |: max, L: spénka, patka




TO3

* 2006

cesky teplokrevnik
lden 2. den 3.d
P sP SP
+ akuiniotok na pravéprednikoncetiné |« nekulha « nekulha, bez bolesti
+ nekulha + znatelny Gstup otoku + bez otoku
« nohabolestiva nadotek, hieje « mensi bolestivost
1.terapie 2. terapie

T: 20min, F: max, |: max, L: holen T: 20 min, F: max, I: max, L: holen

s

[ ¥ . g



l.den

SP

+ nevyrazny akutni otok spénkového kloubu levé
predni koncetiny

+ pri¢inou podvrinuti ve vybéhu, bandazovano,
potirano akriflavinem (Zluta dezinfekéni latka)

« vyrazné kulha, neochota k chizi, noha na dotek
nebolestiva, hieje

1.terapie
T: 15min, F:max, |: max, L: spénka

T04
*1992
cesky teplokrevnik

2.d

SP
« Ustup otoku
kulhd, ale ochota k chizi

2. terapie
T: 35 min, F: max, |: max, L: spénka, holer

d.den

SP

» bez otoku

+ lehké polevovani na twrdém podkladé,
jinak bez kulhani

3. terapie
T: 10 min, F: max, I: max, L: spénka
: = L




l.den

SP

+ Uraz v boxe (vykopnuti proti sténé), mala
odrenina napatce

+ otok na levé zadni noze v oblasti Slachy
anad patkou, hieje

+ koncetina velmi
nakoncetiné stat

» vyrazné kulhani

bolestiva, kan odmita

1.terapie
T: 30 min, F: min-max, I: max, L: spénka, patka

ViR

TO05
* 2006
cesky teplokrevnik

2.d

SP
« mimy ustup otoku i kulhani
koncetina stale citliva na dotek

2. terapie
T: 20 min, F: min-max, I: max, L: spénka,patka

SP
+ témér bez otoku

« chod pravidelny, bez kulhani
« Ustup bolesti

3. terapie
T: 15 min, F: max, |: max, L: spénka, patka




l.den

SP

+ vylvofeni rozsahlého otoku na levé predni
koncetiné od ramene ke spénkovémukloubu

ze zacatku mimékulhani

citlivy na dotek, hieje

nakolenimala ranka

bezlécby asi4dny

1.terapie
T: 30 min, F: min-max, |: max, L: oblast ofoku

T06

* 2004
moravsky teplokrevnik
2.den 3. den
SP SP

« mirny Ustup otoku od ramene
ke koleni
« koleno a holeri stale oteklé

2. terapie
T: 30 min, F: min-max, |: max,
L: koleno, holen, rameno

« ustoupeni otoku
+ koleno s mirnym otokem
kolem narazeného mista

3. terapie
T: 30 min, F: min-max, |: max,
L: koleno, holen

4.den

SP
« na koleni zustava mirné
vybouleni v misté narazeni

4. terapie
T: 25 min, F: min-max, |: max,
L: koleno, holen




T07
* 2007
moravsky teplokrevnik

l.den

SP

« Uraz ve stdji (vykopnuti proti dfevéné sténé)
« ranana patce levé zadni nohy

« otokvoblasti poranéné patky, hieje

+ koncetina bolestiva, neochota k chuzi

1.terapie
T: 20 min, F: min-max, I: max, L: oblast patky

2.d

SP
+ ustoupeni otoku
« plynulejsi chiize

2. terapie
T: 15 min, F: min-max, I: max, L: patka




l.den

SP

+ vylvoreni rozsahlého podlomu na
levé zadni koncefiné

+ mensi otok v oblasti spénkového
kloubu, hieje

+ konc&etina velmi bolestiva,
zpocatkumimékulhani

« bezterapie

« majitel nepravidelné provadél

omyvani roztokem Betadine a

zaparovaci zabaly

’ = &

TO8
* 2004
moravsky teplokrevnik

5. den

SP

» podlom neustupuje

+ vytvoreni vyrazného otoku sahajiciho
od spénkoveého kloubu az po hlezno

+ koncetina citliva na dotek, hieje

1. terapie
T: 30 min, F: min-max, |: max,

L: oblast podlomu a oteklé &ast,

po terapii na popraskanou KkuzZi
aplikovana mast s propolisem

7.d

SP

« vyrazné ustoupeni otoku
zustava mirny otok spénkového
kloubu

koncetina podstatné méné citliva

na dotek a kan klidnéjsi pri terapii

2. terapie
T: 30 min, F: min-max, I: max,
L: oblast podlomu a spénky,

po terapii aplikace masti s propolisem

+ bez pozorovatelného otoku

3. terapie (preventivni)

T: 15 min, F: max, I: max, L: oblast
podlomu, po terapii aplikace masti
s propolisem




l.den

SP

+ Urazve vybéhu (kopnuti druhym koném)

+ trzna rana na dolni &asti stehna pravé zadni
nohy s ofokem sahajicim az k hlezennimu
kloubu, hreje

+ koncetina velmibolestiva, vyrazné kulhani

1. terapie
T: 30 min, F: min-max, I: max,

L: oblastrany, stehno

T09
* 2008
welsch pony

2. den

SP
» mirné ustoupeni otoku i kulhani
« koncetina méneé citliva na dotek

2. terapie
T: 20 min, F: min-max, |: max,
L: oblastrany, stehno

3.den

SP

+ vyrazné ustoupeni otoku i
kulhani

+ bezbolest

« ranka se postupné zatahuje

3. terapie
T: 15 min, F: max, I: max,
L: oblast ranky, stehno

SP
» bez otoku
+ chod pravidelny




PrilohaL  Vyjadreni veterinarniho lékare k vysledkiim projektu 61/2011

Vyjadreni k terapeutickému efektu mikrostimulace u koni s akutnim zanétem
mékkych tkani distalnich ¢asti koncetin

Na zéklad¢ provedené pilotni studie I1ze pfedpokladat pozitivni efekt této metody, nebot’ u
vSech koni byl nezavislym posuzovatelem, ktery hodnotil videozdznamy pohybujicich se
koni, hodnocen klinicky stav po terapii Iépe, nez pied ni.

Pro tplnou validaci této u koni nové terapeutické metody by vSak bylo nutné provést
randomizovanou kontrolovanou klinickou studii na dostatecném poctu koni, aby bylo mozné
spolehliveé vyloucit vliv pfirozenych hojicich procest v akutné poskozenych tkanich.

V Brné 11. 5. 2012

MVDr. Radovan Kabes
Klinika chorob koni
VFU Brno

Palackého 1/3

612 42 Brno



PfilohaM Algoritmus Longest Common SubSequences (LCSS)
zdrojovy kéd pro MATLAB

% Nacteni vstupniho souboru dat a definovani vstupnich parametrut

M = xlsread('srovnani rezimu.xls',6 'data', 'B2:I602");

[d, s] = size(M); zjisténi rozmérd matice dat [fadky, sloupce]
epsilon = 0.09; parametr pro vytvoreni obalky

delta = ceil (0.05*d); parametr mozného posunu sekvenci vaci sobé
v horizontdlnim sméru

o° o o°

o

oe

Vytvoreni matice vzdalenosti pomoci algoritmu LCS

% dist matrix = zeros(s);

% for r = 1:s

% for ¢ = 1:s

% dist matrix(r,c)=LCS(M(:,r),M(:,c),delta,epsilon);
% end

% end

o

$ UlozZeni matice vzdalenosti do souboru .xls
xlswrite('matice vzdalenosti.xls', dist matrix)
LCSSgraf (M(:,5),M(:,7),delta,epsilon);

% Zjisténi vzdalenosti dvou signall s vyuzitim algoritmu dynamického
% programovani Longest Common Subsequences

% BEGIN COPYRIGHT NOTICE

% lcsMatching code (c) 2002 Michalis Vlachos
% http://www.cs.ucr.edu/~mvlachos)

% This code is provided as is, with no guarantees except that

% bugs are almost surely present. Published reports of research
% using this code (or a modified version) should cite the

% article that describes the algorithm:

% M. Vlachos, M. Hadjieleftheriou, D. Gunopulos, E. Keogh:
% "Indexing Multi-Dimensional Time-Series with Support for Multiple
% Distance Measures", In Proc. of 9th SIGKDD, Washington, DC, 2003

% Comments and bug reports are welcome. Email to mvlachos@cs.ucr.edu
% I would also appreciate hearing about how you used this code,

% improvements that you have made to it.

% You are free to modify, extend or distribute this code, as long
% as this copyright notice is included whole and unchanged.

% END COPYRIGHT NOTICE

% [vzdalenost,prev,match point] = LCS(a, b, delta, epsilon)

% VSTUP:

% a = [n x 1] casova trada A

% b = [n x 1] druhd Casova trada B

% delta = vymezuje oblast sekvence B pro porovnani s A v horizontdlnim
% sméru (levd & pravad mez), nejlépe 5% délky cCasové sekvence A

% epsilon = vymezuje oblast sekvence B pro porovnani s A ve vertikdlnim

sméru (horni & dolni mez), hodnota se voli z intervalu 0O<epsilon<1l



VYSTUP:
Vzdadlenost mezi A a B definovanéa jako:

oo

oo

% vzdalenost = 1 - (LCSS(A,B) / min(m,n))

% prev = indexace spolecénych bodua sekvenci

% match point = spolec¢né body sekvenci

function [vzdalenost,prev,match point] = LCS(a, b, delta, epsilon)

m = length(a);
n = length(b);

LCStable = zeros (m+l, n+l); % tabulka pro zarovnani sekvenci a, b
prevx = zeros (m+l, n+1); % tabulka pro indexovéani hodnot x
prevy = zeros (m+l, n+l); % tabulka pro zaznam hodnot y

for i=1:m
for j = (i-delta):1: (i+delta),

if (3<=0 || F>n); % mimo rozsah

elseif (b(j)+epsilon)>=a(i) && (b(j)-epsilon)<=a(i)
jestlize vzdalenost |ab| < prahovéd hodnota epsilon, pak prvek
a(i) spadd do blizké oblasti b(j) => jejich podobnost vede
k posunu na dalsi prvek nejkrat$i moZnou cestou po diagonale,
a ohodnoceni této podobnosti navyS$enim prvku o +1

o° o o°

o°

LCStable (i+1l,j+1) = LCStable(i,j)+1;
prevx (i+1l,j+1) = i; % zdznam 1l.indexu pozice vychoziho prvku
prevy (i+l,j+1) = j; % zdznam 2.indexu pozice vychoziho prvku

elseif LCStable(i,j+1) > LCStable(i+l,73)

% v pripadé, Ze vzdalenost |ab| > pradh epsilon, pak nasledujici
diagondlni prvek pfevezme hodnotu toho prvku shora nebo zleva,
ktery mad vyssi hodnotu

o0 oo

o\

LCStable (i+1,j+1) = LCStable(i,j+1);
prevx (i+1l,j+1) = 1i;
prevy (i+1,j+1) = j+1;

else
LCStable (i+1,j+1) = LCStable (i+l,7);
prevx (i+1,3j+1) = i+1;
prevy (i+l,3+1) = J;

end

end

end

% Odstranéni pocateénich podminek z tabulek
LCStable = LCStable(2:end, 2:end);

prevx = prevx(2:end, 2:end)-1;

prevy = prevy(2:end, 2:end)-1;

o\

Nalezeni maximdlni hodnoty v poslednim tré&dku tabulky a uloZeni jeji

% hodnoty (lcs) a pozice (pos)

[lcs, pos]= max(LCStable(m, :));

% Vypocet LCS vzdalenosti (distance)
vzdalenost = 1-(lcs/min(m,n));

% Nalezeni optimdlni cesty zarovnani dvou sekvenci zpétnym trasovanim od
% konce tabulky

now = [m, pos]; % vychozi pozice v misté maximdlni hodnoty

prev = [prevx(now(l), now(2)), prevy(now(l), now(2))]1;

lcs path = now;

while all (prev>0),

now = prev;
prev = [prevx(now(l), now(2)), prevy(now(l), now(2))];
lcs path = [lcs path; now]; % zpétna cesta

end



lcs path = flipud(lcs path); % prevrédceni matice od zacatku

Q

% Nalezeni shodnych bodd obou sekvenci
temp = LCStable((lcs_path(:,2)-1)*m+lcs path(:,1)); % poCet LCS podél cesty

temp = [0; temp];
index = find(diff (temp)):;
match point = lcs path(index, :);

% VSTUP
$ a = 1. sekvence
$ b = 2. sekvence

% delta = vymezuje oblast obadlky sekvence b v horizontdlnim sméru
% epsilon = vymezuje oblast obadlky sekvence b ve vertikdlnim sméru

% VYSTUP:
% Grafy sekvenci, obalky MBE pro jejich srovnadni a vykresleni
% spolecénych bodt.

function LCSSgraf(a, b, delta, epsilon)

[vzdalenost,prev,match point]=LCS(a,b,delta,epsilon);
% Vykresleni sekvenci a, b a obadlky

figure(1l);

subplot(2,1,1);

createEnvelope (b', delta, epsilon);
plot(a, 'b-', 'LineWidth',2);

plot (b, 'r-', 'LineWidth',2);

title('Minimum Bounding Envelope (MBE) pro LCSS');

o)

% Vykresleni sekvenci a, b a jejich spoleénych bodua
subplot (2,1,2);

title(['Vzdalenost sekvenci {[\delta=' num2str(delta) ',\epsilon ='...
num2str (epsilon) ']} = ' num2str(vzdalenost)...
' a spolec¢né body nalezené algoritmem LCSS' ]);

for i=l:length (match point)
s = match point(i,1);
e = match point(i,2);
h=line([s e]l, ([a(s) b(e)])):
set (h, 'LineWidth',1, 'color', [0.5 0.5 0.5]1);
end
hold on;
plot(a, 'b-"', 'LineWidth', 2);
plot (b, 'r-', 'LineWidth', 2);
set (gca, 'ytick',[1);

% Funkce pro vytvoreni horni a dolni hranice obdlky MBE

% (Minimum Bounding Envelope) kolem vstupni kfivky

% Funkce createEnvelope vytvori obdlku kolem vstupni k¥ivky na zdkladé
% definovanych parametril.

% VSTUP:
% traj = sekvence, kolem které chceme vytvorit obalku



oo

window = okno pro prochdzeni hodnot sekvence (zde hodnota delta)
epsilon = parametr Sitky obdlky ve vertikalnim sméru

oo

oe

VYSTUP:
Horni (U) a dolni (L) hranice pro vytvoreni obadlky vstupni casové
sekvence.

o oo

o°

function [U,L]=createEnvelope(traj, window, epsilon)

% Konstrukce hranic U (Up, horni) a L (Low, dolni)
[tt,n]l=size(traj);

U = zeros(1l,n);

L = zeros(l,n);

[U(1l), maxpos] = max(traj(l, [l:window+1])+epsilon);
[L(1), minpos] = min(traj(l, [1l:window+1])-epsilon);

for i=1:n
pLow = i-window;
pHigh = i+window;
if i< (window+1)
pLow =1;
end
if i+window>n
pHigh = n;
end
U(i)=max(traj (l,pLow:pHigh)+epsilon);
L(i)=min(traj (l,plow:pHigh)-epsilon);
end

% Vykresleni obalky

x = l:n;

fill ([x,fliplr(x)], [L,fliplr(U)],[0.7 0.7 0.7]);% barevna vypln
hold on;

plot (L, 'LineWidth',1.5, 'color', [
plot (U, 'LineWidth',1.5, 'color', [
xlabel ('vzorek')

ylabel ('odezva TDS'")

1)

0.5 0.5 0.5
0.5 0.5 0.51);

PfilohaN CD médium

Diplomova prace ve formatu .pdf

Privodni dokumentace a navod k pouziti mikrostimulatoru

Rizikova analyza mikrostimulatoru

Protokoly zkousek ¢. 3343/11 a 3670/11

Formulétfe informovanych souhlast

Dokumentace projektu 61/2011 (fotografie a videozdznamy)

Dokumentace projektu 62/2011 (fotografie, namétena data, vysledky statistickych analyz)
Zdrojové kody pouzitych funkei



