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Who of you is from …

a) Informatics
b) Software Engineering
c) Mathematics
d) Other
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Computational space

Machine intelligence

Cognitive Space 
Perception

Human intelligence

Human ComputerInteraction

What is Human‐Computer Interaction (HCI)?

Visualization

Human intelligence harnesses machine intelligence
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What is biomedical informatics?

 Biomedical informatics (BMI) is the 
interdisciplinary field that studies and 
pursues the effective use of biomedical 
data, information, and knowledge for 
scientific problem solving, and decision 
making, motivated by efforts to improve 
human health

Shortliffe, E. H. (2011). Biomedical Informatics: Defining the Science and its Role in Health Professional 
Education. In A. Holzinger & K.‐M. Simonic (Eds.), Information Quality in e‐Health. Lecture Notes in Computer 
Science LNCS 7058 (pp. 711‐714). Heidelberg, New York: Springer.
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Between
Hubble and Microscopes: 
How do data effect my life?

Let us look at high dimensional big data …
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Wiltgen, M. & Holzinger, A. (2005) Visualization in Bioinformatics: Protein Structures with Physicochemical 
and Biological Annotations. In: Central European Multimedia and Virtual Reality Conference. Prague, Czech 
Technical University (CTU), 69‐74 

… to microscopic atomistic structures
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Our quest: Gaining out of knowledge from this data

Wiltgen, M., Holzinger, A. & Tilz, G. P. (2007) Interactive Analysis and Visualization of Macromolecular 
Interfaces Between Proteins. In: Lecture Notes in Computer Science (LNCS 4799). Berlin, Heidelberg, New 
York, Springer, 199‐212.
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Jeong, H., Mason, S. 
P., Barabasi, A. L. & 
Oltvai, Z. N. (2001) 
Lethality and 
centrality in protein 
networks. Nature, 
411, 6833, 41‐42.

First yeast protein‐protein interaction network (2001)

Nodes = proteins
Links = physical interactions 
(bindings)
Red Nodes = lethal
Green Nodes = non‐lethal
Orange = slow growth
Yellow = not known 
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First human protein‐protein interaction network (2005)

Stelzl, U. et al. 
(2005) A Human 
Protein‐Protein 
Interaction 
Network: A 
Resource for 
Annotating the 
Proteome. Cell, 
122, 6, 957‐968.
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Who knows this person?
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5 m

From Data to Information: Life is complex information

Lane, N. & Martin, W. (2010) The energetics of genome complexity. 
Nature, 467, 7318, 929‐934.
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 to reproduce
 to grow
 to evolve
 to self‐replicate
 to generate energy
 to utilize energy

 to process information

Living things are able …

Schrödinger, E. (1944) What Is Life? The Physical Aspect of the Living Cell. 
Dublin, Dublin Institute for Advanced Studies at Trinity College.



a.holzinger@hci4all.at Rome, 2012

How do people interact?
How do they find their 
leaders?
How do groups get together 
to solve a problem?
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Hurst, M. (2007), Data 
Mining: Text Mining, 
Visualization and Social 
Media. Online available: 
http://datamining.typep
ad.com/data_mining/20
07/01/the_blogosphere.
html, last access: 2011‐
09‐24

Non‐Natural Network Example: Blogosphere
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Complex data in socio‐technical systems …

Vespignani, A. (2012) Modelling dynamical processes in complex socio‐technical systems. 
Nature Physics, 8, 1, 32‐39.
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Information object

Example: Social Behaviour Contagion Network

Aral, S. (2011) 
Identifying Social 
Influence: A Comment 
on Opinion Leadership 
and Social Contagion in 
New Product Diffusion. 
Marketing Science, 30,
2, 217‐223.
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Now, what is so specific 
in the medical area?
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In medicine we have two different worlds …

Our central hypothesis:
Information bridges this gap

Simonic, K.‐M. & Holzinger, A. (2010) Zur Bedeutung von Information in der Medizin. OCG Journal, 35, 1, 8.
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The first work on this issue …

Modern information 
management can 
bridge the hiatus theoreticus, 
the gap between (scientific) 
knowledge and its application

Holzinger, A. & Simonic, K.‐M. (Eds.) (2011) Information Quality in e‐Health. Lecture Notes in 
Computer Science LNCS 7058, Heidelberg, New York, Springer.
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Now, what is so specific 
on medical data?
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Standardization

Level of Structure
Amount

Complexity
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Complex heterogeneous data in various structural dimensions 

http://www.expasy.org/

The behavior of a cell is the consequence of complex
interactions between its numerous constituents, 
including DNA, RNA, proteins  ...
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“Big Data” pools in the health care domain

Manyika, J., Chui, M., Brown, B., Bughin, J., Dobbs, R., Roxburgh, C. & Byers, A. H. (2011) Big data: The next 
frontier for innovation, competition, and productivity. Washington (DC), McKinsey Global Institute.

Biomedical research data
(e.g. clinical trial data)

Clinical patient data
(e.g. EPR, images, lab etc.)

Health business data
(e.g. costs, utilization, etc.)

Home‐care patient data
(e.g. AAL, monitoring, etc.)

Weakly structured, highly fragmented, poorly integrated 
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RDF, OWL

Structural
Homologism
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Databases

XML

Standardized Non‐Standardized

Blogs

Social 
StreamsE‐Mail

Wikis

Standardization vs. Structurization

Holzinger, A. (2011) Weakly 
Structured Data in Health‐
Informatics: The Challenge for 
Human‐Computer Interaction. In: 
Baghaei, N., Baxter, G., Dow, L. & 
Kimani, S. (Eds.) Proceedings of 
INTERACT 2011 Workshop: Promoting 
and supporting healthy living by 
design. Lisbon, IFIP, 5‐7.

Semi‐
structured

Weakly structured
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RDF, OWL
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Images

EPR

Data Mining

Topological
Mining

Methods for Mining …

Information Retrieval

Text
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Uncertainty
Incompleteness
Probable Information 
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EU Project EMERGE (2007‐2010)

Example: Time Series Data
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Example ApEn (1/3)

Pincus, S. M. (1991) Approximate Entropy as a measure of system complexity. Proceedings of 
the National Academy of Sciences of the United States of America, 88, 6, 2297‐2301.



a.holzinger@hci4all.at Rome, 2012

time		t

Example: ApEn (2/3)



a.holzinger@hci4all.at Rome, 2012

ApEn (3/3)
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 … is robust against noise; 
 … can be applied to complex time series;
 … is finite for stochastic, noisy, composite 
processes;
 … values correspond directly to irregularities;

…

Entropy …
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How can I use visual 
representations of abstract 
data to amplify the 
acquisition of knowledge?



a.holzinger@hci4all.at Rome, 2012

Holzinger, A., Hoeller, M., Bloice, M. & Urlesberger, B. (2008). Typical Problems with developing mobile 
applications for health care: Some lessons learned from developing user‐centered mobile applications in a 
hospital environment. ICE‐B 2008, IEEE, 235‐240. 
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Holzinger, A., Hoeller, M., Bloice, M. & Urlesberger, B. (2008). Typical Problems with developing mobile 
applications for health care: Some lessons learned from developing user‐centered mobile applications in a 
hospital environment. ICE‐B 2008, IEEE, 235‐240. 
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Example: Parallel Coordinates (Inselberg)  in R

http://datamining.togaware.com
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Example: Previous Knowledge of Medical Students …

Holzinger, A., Kickmeier‐Rust, M. D., Wassertheurer, S. & Hessinger, M. (2009) Learning performance with 
interactive simulations in medical education: Lessons learned from results of learning complex physiological 
models with the HAEMOdynamics SIMulator. Computers & Education, 52, 2, 292‐301.
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Interactive Visualization

Holzinger, A., Kickmeier‐Rust, M. D., Wassertheurer, S. & Hessinger, M. (2009) Learning performance with 
interactive simulations in medical education: Lessons learned from results of learning complex physiological 
models with the HAEMOdynamics SIMulator. Computers & Education, 52, 2, 292‐301.
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Data for health use …

Holzinger, A., Dorner, S., Födinger, M., Valdez, A. C. & Ziefle, M. (2010) Chances of Increasing 
Youth Health Awareness through Mobile Wellness Applications. In: Lecture Notes in Computer 
Science LNCS 6389. Berlin, Heidelberg, Springer, 71‐81.
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 Green = mitochondria
 Dark Blue = mature insulin granules
 Light Blue = immature insulin granules
 Yellow = nucleus

Very recently (February 2012): complete new insight

Johnson, G. (2012) Rapid Visual Inventory & Comparison of Complex 3D Structures. 
Science, 335, 6068, 534‐535. February, 3, 2012
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Recent Example of Game Based Science Learning

Cooper, S. et al.(2010) Predicting protein structures with a multiplayer online game. Nature, 466, 7307, 756‐760.
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Our final example: Rheumatoid arthritis …

McInnes, I. B. & Schett, G. (2011) The Pathogenesis of Rheumatoid Arthritis. 
New England Journal of Medicine, 365, 23, 2205‐2219.
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Chao, J., Parker, B. A. & Zvaifler, N. J. (2009) Accelerated Cutaneous Nodulosis Associated with 
Aromatase Inhibitor Therapy in a Patient with Rheumatoid Arthritis. The Journal of 
Rheumatology, 36, 5, 1087‐1088.
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Destroys the joints … medication can only slow down

Smolen, J. S. & Steiner, G. 
(2003) Therapeutic strategies 
for rheumatoid arthritis. 
Nature Reviews Drug Discovery, 
2, 6, 473‐488.
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Even young people are affected …

Source: http://images.emedicinehealth.com/images/4453/4453‐4463‐34647‐34899.jpg
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 50+ Patients per day 
5000 data points per 
day … 
 Aggregated with specific 
scores (Disease Activity 
Score, DAS)
 Current patient status is 
related to previous data
 = convolution over time
 time‐series data

100+ clinical and functional parameter per Patient

Simonic, K. M., Holzinger, A., Bloice, M. & Hermann, J. (2011). Optimizing Long‐Term Treatment 
of Rheumatoid Arthritis with Systematic Documentation. Pervasive Health ‐ 5th International 
Conference on Pervasive Computing Technologies for Healthcare, Dublin, IEEE, 550‐554. 
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Unequally spaced longitudinal data require modeling

 ,  … corresponding design matrices
 Vector  … Parameters which are shared by all 
people = general = fixed population effects
 Vector  … Parameters which are subject 
specific = individual = random effects

 

Simonic, K. M., Holzinger, A., Bloice, M. & Hermann, J. (2011). Optimizing Long‐Term Treatment 
of Rheumatoid Arthritis with Systematic Documentation. Pervasive Health ‐ 5th International 
Conference on Pervasive Computing Technologies for Healthcare, Dublin, IEEE, 550‐554. 

Let the observation times for subject    i be   ݐ௜ଵ, ݐ௜ଶ, …, ݐ௜,௡೔
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DAS28 Predicted Mean Responses

Simonic, K. M., Holzinger, A., Bloice, M. & Hermann, J. (2011). Optimizing Long‐Term Treatment 
of Rheumatoid Arthritis with Systematic Documentation. Pervasive Health ‐ 5th International 
Conference on Pervasive Computing Technologies for Healthcare, Dublin, IEEE, 550‐554. 



a.holzinger@hci4all.at Rome, 2012

Gaining out Knowledge of time‐series data

Simonic, K. M., Holzinger, A., Bloice, M. D. & Hermann, J. (2012) A clinical information system to 
improve the outcome of Rheumatoid Arthritis treatment. Journal of Health Informatics, in print.
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Conclusion: INFORMATION as the hiatus theoreticus

Our central hypothesis: 
Information bridges this gap

Simonic, K.‐M. & Holzinger, A. (2010) Zur Bedeutung von Information in der Medizin. OCG Journal, 35, 1, 8.



a.holzinger@hci4all.at Rome, 2012



a.holzinger@hci4all.at Rome, 2012

See you in Vienna 2014


