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ABSTRAKT

Vliv stiedniho tlaku vysokofrekven¢ni oscila¢ni ventilace na oxygenaci a srdecni
vydej

Vysokofrekvencni oscilacni ventilace (HFOV) patii mezi nekonvencni rezimy um¢lé
plicni ventilace s protektivnim potencialem, ktera je vyuzivana pro ventilaci pacienta
trpicich syndromem dechové tisn¢ dospélych (ARDS). V soucasnosti stale neni zifejmé,
jakym zptisobem optimalizovat pouziti HFOV a to pfedevs§im nastaveni stiedniho tlaku u
vstupu do respirac¢niho systému (MPaw). Bylo demonstrovano, ze MPaw je pfimo svazan
s recruitmentem plic a efektivni oxygenaci, ale souCasné¢ muZze negativné ovlivnit
hemodynamicky stav pacienta. Cilem disertacni prace je nalezeni zplsobu nastaveni
optimalniho mPaw dle parametrii plicni mechaniky a oxygenace pfi ventilaci animalniho
modelu ARDS pomoci HFOV a ovéfit, zda takto nastaveny mPaw nema negativni vliv na
hemodynamiku.

Jako parametr plicni mechaniky, jehoz méfeni je snadno realizovatelné pii HFOV
byla zvolena reaktance respiraéniho systému (Xs). Vhodnost pouZiti Xrs byla ovéfena za
laboratornich podminek na fyzikdlnim modelu respiracniho systému o dobie
definovanych a stabilnich vlastnostech, pficemz bylo prokazano, ze Xrs reflektuje
poddajnost plic. Byly realizovany animalni experimenty, pii kterych byly méfeny
ventilani a hemodynamické parametry. V jejich pribéhu byla zvySovéana hodnota mPaw
tak, aby byl zjistén vliv mPaw na plicni mechaniku a hemodynamiku. Experimenty byly
realizovany na modelu zdravé plice a ARDS. V zaznamenanych datech byly nalezeny
tlaky: optimalni mPaw ventilace a mPaw, po kterém za¢ne dochazet k hemodynamické
adverzi.

V praci byl nalezen zplsob nastaveni optimalniho mPaw ventilace. Vysledky
experimentll ukazuji, Zze u animalniho modelu zdravé plice i ARDS lezi optimalni mPaw
ventilace na vysSich Grovnich tlaku, nez pii kterych za¢ne dochazet k hemodynamické
adverzi.

Klicova slova

Vysokofrekvencni oscilacni ventilace, syndrom dechové tisn€ dospélych, stiedni tlak,
technika vynucenych oscilaci, poddajnost plic, reaktance respiraéniho systému, model
respiracniho systému, oxygenace, srdecni vyde;j



ABSTRACT

Effect of mean airway pressure on oxygenation and cardiac output in High-
frequency oscillatory ventilation

High-Frequency Oscillatory Ventilation (HFOV) is one of the unconventional modes
of mechanical ventilation with protective potential which is used to ventilate patients
suffering from Adult Respiratory Distress Syndrome (ARDS). To this day it is still not
clear how to optimize use of HFOV, especially setting of the mean airway pressure
(mPaw). It has been demonstrated that mPayw is directly related to lung recruitment and
effective oxygenation, but at the same time it can adversely affect the patient’s
hemodynamic status. The aim of the work is to find a way how to set the optimal mPaw
according to lung mechanics parameters and oxygenation during ventilation of the animal
ARDS model with HFOV and to verify whether the mPay set in the found way does not
have a negative effect on hemodynamics.

The reactance of the respiratory system (X:s) was selected as a lung mechanics
parameter which can be easily measured in HFOV. The suitability of X,s has been verified
under laboratory conditions on physical model of the respiratory system with well-
defined and stable properties. In the experiment it has been demonstrated that X;s reflects
lung compliance. Animal experiments were performed in which ventilation and
hemodynamic parameters were measured. In the animal experiments, mPay value was
increased to determine effect of mPaw on lung mechanics and hemodynamics. The
experiments were performed on a model of healthy lung and ARDS. Optimal ventilation
mPaw and mPay after which hemodynamic deterioration begins to occur were identified
in data from the experiments.

A way to set optimal ventilation mPay was identified in the work. The results of the
animal experiments show that in the animal model of healthy lung and ARDS, the optimal
ventilation mPay is located at higher pressure levels than mPay at which hemodynamic
deterioration begins.

Keywords

High-Frequency Oscillatory Ventilation, Adult Respiratory Distress Syndrome, mean
airway pressure, forced oscillation technique, lung compliance, respiratory system
reactance, respiratory system model, oxygenation, cardiac output
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Seznam symbolu a zkratek

Seznam symbolii

Symbol Jednotka Vyznam

ABP mmHg Invazivni arterialni tlak (Arterial Blood Pressure)

ADIF - Amplitudové diference mezi okny

Cc L/ cmH0, Poddajnost plic

mL/cmH20

Cer L/ cmH.0O Efektivni poddajnost plic

Cco L/min Srdeé¢ni vydej (Cardiac Output)

csO> % Kontinualn€ métrena saturace krve kyslikem

CVvP mmHg Centralni zilni tlak (Central Venous Pressure)

D - Vzdalenost pocatecnich bodii sousednich segmenti
signalu

dABP mmHg Diastolicky invazivni arterialni tlak (Diastolic Arterial
Blood Pressure)

dPAP mmHg Diastolicky tlak v a. pulmonalis (Diastolic Pulmonary
Aurtery Pressure)

EELV mL Objem plic na konci exspirace (End-Expiratory Lung
Volume)

FDIF - Frekvenéni diference mezi okny

FiO: % Frakce kysliku v inspirované ventilacni smési

frnax Hz Frekvence s maximalnim vykonem ve spektralni husoté

fo Hz Frekvence tlakovych oscilaci

fs Hz Vzorkovaci frekvence

G - Diferencni funkce

HR bpm Tepova frekvence (Heart Rate)

I:E - Pomér inspiria k exspiriu

Ik - Modifikovany periodogram k-tého segmentu signalu

j - Index vzorku signalu

K - Pocet segmentu signalu

L cmH;0-s%/L Inertance dychacich cest

Le - Délka segmentu signalu

mABP mmHg Stfedni invazivni arterialni tlak (Mean Arterial Blood
Pressure)

mPAP mmHg Stedni tlak v a. pulmonalis (Mean Pulmonary Artery
Pressure)

MPaw cmH.0 Stredni tlak u vstupu do respiracniho systému (Mean
Airway Pressure)

MVue mL2/s Minutova ventilace pii vysokofrekvenéni oscilaéni
ventilaci

Ol - Oxygenacni index

N - Pocet vzorki signalu v okné

P.CO> mmHg Parcialni tlak oxidu uhli¢itého v arterialni krvi

P.O> mmHg Parcialni tlak kysliku v arterialni krvi

PAP mmHg Tlak v a. pulmonalis (Pulmonary Artery Pressure)
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Symbol Jednotka Vyznam

Paw cmH,0 Tlak u vstupu do respira¢niho systému (Airway Pressure)

pH - pH arterialni krve

Phem cmH;0 Prahovy stiedni tlak pro hemodynamiku

PL cmH0 Transpulmonalni tlak

Prent cmH0 Optimalni stfedni tlak ventilace

Qaw L/min, L/s Objemovy prutok u vstupu do respiraéniho systému

Qbias L/min Objemovy prutok pacientskym okruhem (Bias Flow)

R cmH20-s/L Prito¢ny odpor

Ris cmH,0-s/L Rezistance respira¢niho systému

SABP mmHg Systolicky invazivni arterialni tlak (Systolic Arterial
Blood Pressure)

sPAP mmHg Systolicky tlak v a. pulmonalis (Systolic Pulmonary
Acrtery Pressure)

S02 % Saturace smiSené zilni krve kyslikem

Sxx cmH,0%/Hz Vykonova spektralni hustota tlaku

Syx cmH.O-L- Ki#izova vykonova spektralni hustota pritoku a tlaku

st/Hz

Vi L Objem plic

V1 mL Dechovy objem (Tidal Volume)

w - Koeficienty filtru

Wa - Véha amplitudové diference mezi okny

We - Vaha frekvencni diference mezi okny

Xi - Vzorek signalu v okné

XK - K-ty segment signalu

Xk Fourierova transformace k-tého segmentu signalu

Xrs cmH,0O-s/L Reaktance respiracniho systému

Yi - Vzorek signalu v okné

Zang ° Uhel impedance respiraéniho systému

Zmag cmH20O-s/L Amplituda impedance respira¢niho systému

Zrs cmH,0-s/L Impedance respira¢niho systému

AMPay cmH0 Zmeéna stiedniho tlaku u vstupu do respira¢niho systému
(Mean Airway Pressure Change)

AP cmH0 Amplituda tlakovych oscilaci

AVL L Zména objemu plic




Seznam zkratek

Zkratka Vyznam

ARDS Syndrom dechové tisné dospélych (Adult Respiratory Distress Syndrome)

CMV Konvenéni uméla plicni ventilace (Conventional Mechanical Ventilation)

EIT Elektrickd impedanéni tomografie

EKG Elektrokardiogram

ETT Endotrachealni trubice

FIR Konec¢na impulzni odezva (Finite Impulse Response)

FOT Technika vynucenych oscilaci (Forced Oscillatory Technique)

HFO Vysokofrekvenéni oscilaéni (High-frequency Oscillatory)

HFOV Vysokofrekvenéni oscilaéni ventilace (High-frequency Oscillatory
Ventilation)

IM Intramuskulérné

v Intravendzné

P-v Tlakové-objemova (Pressure-Volume)

RIP Respiracni indukéni pletysmografie

SD Smérodatna odchylka (Standard Deviation)




1 Uvod

Management pacientll vyzadujicich umélou plicni ventilaci se v pribchu casu
adaptoval podle nejnovéjSich poznatkli mediciny zalozené na diikkazech, coz vedlo
k zleSeni pfeziti této skupiny pacienti [1]. Nicméné umrtnost pacientl s akutnim
respiracnim selhanim zlstava, i pfes pouziti protektivni ventilace, vysoka [2]. Bylo
ukazano, ze redukce mechanického vykonu dodédvaného do respiracniho systému v
prubéhu umnélé plicni ventilace je slibnou strategii pro zlepSeni pieziti pacientd. Stale
vSak neni pfesn¢ definovano jak a pro jaké pacienty mechanicky vykon limitovat [2]. Tato
skutecnost se ukazala i u pandemie COVID-19, kdy témét polovina pacientl vyzadujicich
umélou plicni ventilaci zemiela [3].

1.1 Uméla plicni ventilace pacienti s ARDS

Syndrom dechové tisn¢ dospélych (ARDS) je zdvazné onemocnéni plic, se kterym
se Casto potykaji 1ékafi na jednotkach intenzivni péce. ARDS se projevuje jako zavazna
hypoxémie refrakterni vi¢i podavani zvySené frakce kysliku v inspirované ventila¢ni
smési (FiO2). ARDS vyzaduje umélou plicni ventilaci a je spojen s vysokou umrtnosti [4].
Konvenéni fizeni ventilace pti ARDS je komplikované z divodu: vazného zhorSeni
shody ventilace a perfuze [5] a vysoce nehomogenni distribuce regionalni ventilace
V plicich zavislé na regionalni poddajnosti plic (C) [6].

Vysokofrekvencéni oscilaéni ventilace (HFOV) patii mezi nekonvenéni reZimy umélé
plicni ventilace s protektivnim potencialem [7] a teoreticky poskytuje efektivni pfistup
k ventilaci pacienti trpicich ARDS. Existuje né€kolik potencionalnich vyhod HFOV.
Prvni vyhodou je ventilace pacienta malymi dechovymi objemy (1-3 mL/kg versus
6-8 mL/kg pti konvenéni umélé plicni ventilaci (CMV)), které zabranuji hyperinflaci
alveold, ale soucasné jsou schopny, diky vysoké dechové frekvenci (3-15 Hz),
poskytnout adekvatni ventilaci. Druhou vyhodou je zlepSeni recruitmentu plic a zabranéni
kolapsu alveoli diky udrzovani relativné vysokého stfedniho tlaku u vstupu do
respiratniho systému (MPaw) V prubéhu ventilace [8-10]. Tlak mPaw je soucasné
kritickym parametrem pro ventilaci indukované poskozeni plic a mél by byt nastaven tak,
aby se dosahlo maximalniho recruitmentu plic za jejich minimalniho pfepinani [11]. Pro
stiedni tlak u vstupu do respiracniho systému se také pouziva oznaceni stfedni distenzni
tlak. Tteti vyhodou HFOV je homogennéjsi ventilace plic nez pii pouziti CMV, coz je
dasledkem kratkého inspira¢niho €asu pii HFOV invokovaného vysokymi dechovymi
frekvencemi. Ventilace plic pii HFOV je také méné zavisla na rozlozeni
regionalni C [12-14].
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Ventilace pacientti s ARDS pomoci HFOV ma potenciondlni rizika, které 1ze shrnout
nasledovné: potieba sedace a/nebo neuromuskularni blokady, moznost vyznamné
redukce srde¢niho preloadu, potiebnost personalu zkusené¢ho v aplikaci HFOV,
neexistence transportnich ventilatorti, moznost poklesu mPaw pfi rozpojeni pacientského
okruhu a hlu¢nost vysokofrekven¢niho oscilatniho (HFO) ventilatoru [15].

1.2 Prehled souc¢asného stavu

HFOV je 1¢kafi oblibeny zplisob péce u novorozenct a déti nereagujicich na CMV,
pfestoze jediné realizovana pediatrickd randomizovand kontrolovana studie neprokézala
vyznamny pozitivni efekt na umrtnost [16]. U dospélych pacientl neni HFOV tak Siroce
slibné vysledky [18-21]. Dv¢& rozsahlé multicentrické studie (OSCILLATE a OSCAR)
ovSem neprokdzaly snizeni mortality u pacienti s ARDS ventilovanych pomoci HFOV
oproti kontrolni skupiné pacienti s ARDS ventilovanych pomoci CMV [22-23].
Nasledné publikované meta-analyzy, ve kterych byla zahrnuta data z diivéjSich mensich
studii a studii OSCILLATE a OSCAR nepotvrdily snizeni mortality [24-25].
Experimentalni data a klinické zkuSenosti z neonatalnich, pediatrickych a dospélych
jednotek intenzivni péce nicméné vyzdvihuji potencialni pozitivni efekt HFOV oproti
CMV v prevenci ventilaci indukovaném poskozeni plic [17; 26-28]. HFOV muze byt
relevantni u dospélych pacientd s ARDS jako zachranna terapie v ptipadé oxygenacniho
selhani pti CMV [14; 29-30]. U téchto pacienti bylo demonstrovano, ze HFOV
vyznamné zlepSuje oxygenaci [19-23; 30-31] a poskytuje efektivnéjsi eliminaci
CO2 [32].

Po publikovani studii OSCILLATE a OSCAR néktefi autofi navrhli mozna
vysvétleni vysoké mortality u dospélych pacientli s ARDS ventilovanych pomoci HFOV
[15; 33-35]. Jednim z moznych vysvétleni je odlisny pfistup v nastavovani mPaw V ramci
OSCILLATE a OSCAR [22-23]. Ptesto, ze v minulosti bylo realizovano mnoho studii,
jejichz cilem bylo nalézt zplsob optimalniho nastaveni mPaw [36-43]. Zadny
z uvedenych pfistupti se ovSem v klinické praxi neprosadil a mPay je tak obvykle
nastavovan jako stfedni tlak z pfedchozi CMV navyseny o n€kolik cmH20 [40]. Tento
zpusob nastaveni MPay je vSak pii nejmensim sporny [40]. Dal$im moznym vysvétlenim
vysoké mortality je, ze vysoké hodnoty MPaw, pouzité pro zlepSeni oxygenace a
recruitmentu plic pifi HFOV, zplisobily vyznamnou hemodynamickou adverzi. Tato idea
byla podpoiena studiemi [21; 44-45].

Pozitivni zkuSenosti s HFOV vcetné zlepSeni oxygenace a eliminace CO; na strané
jedné a vysledky studii OSCILLATE a OSCAR a naslednych meta-analyz na stran¢ druhé
podtrhuji fakt, Ze v soucasnosti stale neni ziejmé, jakym zplisobem optimalizovat pouZiti
HFOV [46] a to pfedev§im nastaveni MPaw. Bylo ukazano, Ze nastaveny mPay ma piimy
vliv na C, ktera je soucasné svazana s recruitmentem plic [12; 39]. V soucasnosti ovsem
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jediny pouzivany HFO ventilator pro dospélé pacienty 3100B (Vyaire Medical, Mettawa,
USA) neumoziuje monitorovani plicni mechaniky. To je mozné pouze u moderngjsich
HFO ventilatori urCenych pro neonatdlni a pediatrické pacienty. Také bylo
demonstrovano, Ze piili§ vysoce nastaveny mPaw vede ke sniZeni srde¢niho vydeje (CO)
[21; 44] a ke kompromitovani funkce pravé komory srde¢ni [45]. Soucasné ale mize
vysoky mPaw pomoci efektivni oxygenaci [47].

K vyteSeni problému nastavovani mPaw pii HFOV u dospélych pacientii s ARDS by
mohla pomoci alespont ¢astecnd znalost plicni mechaniky, zejména C, a sledovani
hemodynamického stavu pacienta. Znalost plicni mechaniky by méla umoznit nalezeni
optimalniho mPaw, na kterém jsou plice maximaln¢€ recruitovany a je tak maximalizovana
plocha pro vyménu plynt v plicich, coz piimo ovliviiuje oxygenaci [48]. Na optimalnim
MPaw je ve stejném okamziku zabranéno S$kodlivému ptepinani plic [48]. Takovato
optimalni uroveit MPaw z pohledu ventilace vSak soucasné miize zpUsobit vaznou
hemodynamickou adverzi [19; 44-45].

1.3 Cile prace

Hlavnim cilem této prace bylo nalezeni zptisobu nastaveni optimalniho stfedniho
tlaku u vstupu do respira¢niho systému dle parametra plicni mechaniky a oxygenace pii
ventilaci animalniho modelu ARDS pomoci HFOV a ovétit, zda takto nastaveny mPaw
nema negativni vliv na hemodynamiku.

Dil¢i cile prace byly uréeny nasledovné:

1, Nalézt ventilacni parametr, ktery by mél byt schopny reflektovat poddajnost plic
pacienta pii ventilaci s HFOV. M¢feni tohoto parametru by mélo byt snadno
realizovatelné v klinické praxi.

2, Overit, Ze nalezeny ventilatni parametr odrazi poddajnosti plic pfi HFOV
Vv laboratornich podminkach.

3, Na animalnim modelu zdravych plic a ARDS ventilovaného s HFOV stanovit
optimalni mPay ventilace (Pvent) dle nalezeného parametru a oxygenace.

4, Na animalnim modelu zdravych plic a ARDS pii HFOV stanovit mPaw, po kterém
zacne dochazet k hemodynamické adverzi (prahovy mPaw pro hemodynamiku, Phem) a
porovnat jej s nalezenym Prent.
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2  Zaklady vybranych metod a parametru

2.1 Oxygenac¢ni index

Oxygenacni index (Ol) je bézn¢ pouzivan pro hodnoceni zavaznosti respiracniho
selhani. Index Ol je v porovnani s pomérem parcidlniho tlak kysliku v arterialni krvi a
frakce kysliku v inspirované ventila¢ni (PaO2/FiO2) povazovan za kvalitn€j$i indikator
respiracniho selhani, protoze OI v sob¢ zahrnuje stfedni tlak u vstupu do respirac¢niho
systému (MPaw). Tlak mPaw je dilezitym determinantem oxygenace. V klinické praxi je
index Casto pouzivan pro fizeni respiracni terapie [49]. Index Ol je vypocitan dle
rovnice [49]:

— FO,-mP,,
- PaOZ .

Ol (1.1)

2.2 Technika vynucenych oscilaci

Technika vynucenych oscilaci (FOT) je neinvazivni metoda pro méteni mechaniky
respiracniho systému. Pfi FOT jsou na vstup respiratniho systému aplikovany
vysokofrekvenc¢ni tlakové oscilace superponované na dychani pacienta [50].

Jadrem FOT je parametr impedance respiracniho systému (Zrs), ktery popisuje vztah
mezi tlakovymi oscilacemi na vstupu respiracniho systému a vyvolanym pritokem
vzduchu ve frekvenéni doméné [50-51]. Parametr Zs je komplexni Cislo, jehoz realna
¢ast odpovida rezistanci respiracniho systému (Rrs) a imaginarni ¢ast odpovida reaktanci
respira¢niho systému (Xrs). Obé veli¢iny jsou funkcemi frekvence tlakovych oscilaci (fo).
Parametr Rrs popisuje disipativni mechanické vlastnosti respira¢niho systému a Xs je
vztaZena ke schopnosti respiracniho systému kumulovat mechanickou energii. Reaktance
je tak dana elastickymi a inercidlnimi vlastnostmi respiraniho systému. Pro popis
elastickych vlastnosti se pouziva parametr poddajnost plic (C) a pro inercialnich
vlastnosti se pouziva parametr inertance dychacich cest (L) [50]. Impedance muze byt
z tlaku (Paw) a pratoku (Qaw) U vstupu do respira¢niho systému a prutoku vypocitana ve
frekvencni doméné jako:

2, (f,)=2elle) 12)

i (To)

Pii klasickém pouziti FOT se fo pouzité pro diagnostiku respira¢niho systému
pohybuji od 2-4 Hz az k 30 Hz [50]. V takovémto frekven¢nim rozsahu je u zdravého
respiratniho systému Rys pouze malo frekvenéné zavisly. Hodnota Xis se
s rostouci fo roste z negativnich hodnot do pozitivnich. Na nizkych frekvencich je
dominantni slozkou X;s poddajnost C a na vysokych frekvencich je dominantni
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inertance L. Vyznaénym bodem v pribéhu Xrs je rezonancni frekvence respiracniho
systému, kdy se vliv C a L vzajemné vyrusi a Xrs je tak nulova. Pouziti nizkych a vysokych
frekvenci je podstatné pro meéteni rozliénych mechanickych vlastnosti respiracniho
systému [50].

Pti FOT se pouzivaji jak sinové signaly o jedné frekvenci, tak kompozitni signaly
slozené z SirSiho spektra frekvenci [50-51]. Pouziti kompozitnich signalt je vhodné&jsi
pro diagnostiku respiracniho systému, kdyzto pouziti jediné frekvence je vhodnéjsi pro
méfeni zmeén Zys V priubéhu dechového cyklu.

2.3 Welchova metoda primérovani modifikovanych
periodogramu

Welchova metoda primérovani modifikovanych periodogrami je aplikaci rychlé
Fourierovy transformace pro vypocet spektralni vykonové hustoty, jez zahrnuje rozdéleni
signalu do segmentl, vypocet modifikovanych periodogramt v téchto segmentech a
jejich pramérovani [52].

Rozdéleni signalu do K segmenti délky Le je dano predpisem [52]:

X (§)=x(j+(K-1)-D), (1.3)

Kde xk je K-ty segment signalu, j oznacuje index vzorku signalu a jde od 0 do Le—1a D
je vzdalenost pocatecnich bodii sousednich segmentl. Segmenty se mohou vzijemné
ptrekryvat. Po rozdéleni signalu jsou jednotlivé segmenty vyfiltrovany dolnopropustnim
filtrem s koneénou impulzni odezvou (FIR) [53]. Modifikované periodogramy jsou
vypoditany z Fourierovy transformace jednotlivych segmenti Xk jako [53]:

1 *
IK:WT.W.XK'XK’ (1.4)

Kde Ik zna¢i modifikovany periodogram, w oznacuje koeficienty pouzitého FIR filtru,
w' je transponovana matice W a Xx* je komplexné sdruzeny k Xk. Spektralni vykonova
hustota je pak vypocCitdna jako primér Ik. Welchova metoda primérovani
modifikovanych periodogramil je vhodnd i pro vypocet kiizové vykonové spektralni
hustoty. V takovém piipade¢ je v rovnici (1.4) jeden ze segmentl prvniho signalu nahrazen
odpovidajicim segmentem signalu druhého [52].

2.4 Adaptivni segmentace

Adaptivni segmentace je metoda slouzici pro rozdéleni nestacionarniho signalu do
kvazi-stacionarnich segmenti rizné délky [54]. Pouzita modifikace ptivodniho algoritmu
(VAR algorithm) je zaloZena na pouZiti dvou spojenych oken klouzajicich po signalu,
mezi nimiz je pocitana amplitudova (ADIF) a frekvencni diference (FDIF). Amplitudova
a frekvencni diference jsou s riiznymi vahami seéteny do diferenéni funkce (G), ve které
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jsou hledany lokéalni maxima. Pokud lokéalni maximum piekroc¢i prahovou hodnotu, je
detekovana hranice mezi segmenty signalu [54-55]. Amplitudova diference je pocitana
podle vzorce [54]:

ADIF = , (1.5)

N N
Z|xi|—_2‘yj‘
i=1 j=1

kde N znaci pocet vzorku signalu v okné€ a Xi a Yyj znaci jednotlivé vzorky signalu v

daném okné. Frekvenéni diference byla aproximovana pomoci vzorce [54]:

N N
FDIF =( [x = %= > |y; = Y1) (16)
i=2 =2
a diferen¢ni funkce G byla z ADIF a FDIF pocitana podle:
G =W, -ADIF +W; - FDIF, .7)

kde Wa znac¢i vahu pro amplitudovou diferenci a Wr znaci vahu pro frekvenc¢ni diferenci.
V této studii byla adaptivni segmentace pouzivana pro extrakci oblasti zajmu ze signalt
métenych v prub&hu animalnich experimentt, viz sekce 4.1.3.
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3 Reaktance jako ukazatel poddajnosti plic

Tteti kapitola pojednava o prvnich dvou dil¢ich cilech této prace, tedy o nalezeni
ventilacniho parametru reflektujiciho poddajnost plic (C) a o laboratornim experimentu,
jehoz ucelem bylo ovéieni, ze nalezeny parametr skutecné¢ C odrazi. V prvni Casti této
kapitoly je uveden piehled publikovanych metod slouzicich k nalezeni optimélniho
sttedniho tlaku u vstupu do respira¢niho systému (MmPaw). Metody jsou uvedeny
Vv abecednim potadi dle pfijmeni prvniho autora publikace. Druhd ¢ést je vénovéana popisu
zvoleného ventila¢niho parametru — reaktanci respiraéniho systému méfené na frekvenci
tlakovych oscilaci fo = 5 Hz (Xrs). Treti ¢ast této kapitoly se zabyva metodami a vysledky
realizovaného laboratorniho experimentu a posledni sekce se vénuje diskuzi nad
zvolenim Xys a vysledky laboratorniho experimentu.

3.1 Metody nastaveni optimalniho mPay

Casserly a kolegové ve své studii [36] pouzili pro nastaveni optimalniho MPaw
parametry: objem plic na konci exspirace (EELV) a parcialni tlak kysliku v arterialni krvi
(PaO2). Optimalni mPaw byl definovan jako hodnota MPaw, po jejimz snizeni doslo
K nejvétsimu poklesu EELV a PaO». Do této studie byli zahrnuti pacienti trpici ARDS,
ktefi selhdvali na CMV. Parametr EELV, respektive jeho zména, byl méfen pomoci
respiracni indukéni pletysmografie (RIP). Hledani optimalniho mPaw bylo realizovano
postupnym snizovanim MPaw 0 2,5cmH20 kazdych 15 minut z inicialni hodnoty
MPaw = 35 cmH20. Pouziti RIP pro nalezeni optimalniho mPay V pribéhu HFOV ma
ovSem nasledujici nevyhody. RIP je schopno méfit absolutni zmény objemu plic pouze
po odpovidajici kalibraci, poskytuje pouze globalni informaci o stavu plic a pro zjisténi
plicni mechaniky je nutné provadét zmény mPay [56]. Parametr P,O: je jakozto ukazatel
oxygenace pouZit i v této praci.

Studie [37] od autor Genderingen, Vught, Jansen a dalSich testovala, zda pro
nalezeni optimalniho mPaw lze pouzit oxygenacni index (Ol, viz sekce 2.1). Dle této
studie by mél byt Ol na optimalnim mPaw na svém minimu. Optimalni mPay byl definovan
jako minimalni mPaw, na kterém byla zkratova perfuze nizsi nez 0,1. Zkratova perfuze
oznacuje pom¢ér zilni krve, kterd protece kolem alveolu, aniz by doslo k jejim okyslic¢eni
vici srdecnimu vydeji [57]. Pro ovéteni hypotézy byl pouzit animalni model ARDS
vyvolany lavazi plic. Experimentalni protokol se skladal z postupného zvySovani mPaw
po krocich 3 cmH20, dokud P2O2 nepiesahl hodnotu 450 mmHg, nebo pokud zvyseni
PaO2 na daném kroku nebylo méné jak poloviéni oproti kroku pfedchozimu. Po fazi
zvySovani MPaw byl proveden recruitment manévr nastavenim mPaw na hodnotu
40 cmH20. Nasledné byl mPaw postupné snizovan po krocich 3 cmH20, dokud PaO:
nebyl niz8§i nez 80 mmHg. Popsanym zpiisobem bylo zjisténo, Ze Ol je minimalni na
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hodnoté¢ mPaw blizké optimalnimu mMPaw. Nevyhodou pro pouziti Ol K nalezeni
optimalniho mPaw V této praci je to, ze nereflektuje plicni mechaniku.

Studie [38] od Goddon a dalsich zkoumala, zda muize byt optimalni mPay nalezen z
tlakové-objemové (P-V) kiivky plic méfené za statickych podminek. Optimalni mPaw byl
definovan jako hodnota mPaw, na které bylo dosazeno nejlepsi oxygenace bez soucasné
pritomnosti hemodynamické adverze. Ve studii bohuzel neni vymezeno, dle jakych
kritérii byla oxygenace a hemodynamickd adverze hodnocena. Muze byt ovSem
odvozeno, ze oxygenace byla hodnocena podle hodnot krevnich plynti, Ol, poméru
PaO2/FiO2 a zkratové perfuze. Hemodynamicka adverze byla na zakladé sekce Vysledky
pravdépodobné odvozovana z tepové frekvence (HR), stiedniho invazivniho arterialniho
tlaku (MABP), stiedniho tlaku v a. pulmonalis (mPAP), plicniho kapilarniho tlaku
v zaklinéni, centralni zilniho tlaku (CVP), ejekéniho objemu levé komory, systémové a
plicni vaskularni rezistance a srde¢niho vydeje (CO). Pro hledani optimalniho mPaw byl
pouzit animalni model ARDS vyvolany lavazi plic. Statickd P-V kiivka plic byla méfena
s kalibrovanou stfikackou o objemu 2 L, pfi¢emz byla nejdiive zméfena infla¢ni Cast
kiivky, nasledné byla kratce obnovena ventilace a poté byla, po opétovném dosazeni
kone¢ného objemu plic (VL) na inflacni ¢asti kiivky, zméfena jeji deflacni ¢ast. Méfeni
ktivky probihalo postupnym zvySovanim a snizovanim V_ s krokem 50 a 100 mL za
soucasného méfeni tlaku v plicich. Na statické P-V kiivce plic byl pro potieby stanoveni
optimalniho mPay definovan tlak, po kterém za¢ne dochazet k derecruitmentu alveold.
Cast experimentalniho protokolu, kterd je podstatna pro nalezeni optimalniho mPaw, se
skladala ze zméteni P-V kiivky, derecruitmentu plic, recruitment manévru a ventilovani
na nastaveném MmPaw. Proces derecruitmentu, recruitmentu a ventilovani byl étyfikrat
opakovan s riznym mPaw. Hodnoty nastaveného mPaw byly voleny na zaklad¢ tlaku z
P-V kitivky plic v nahodném potadi. VySe popsanym zplisobem studie zjistila, ze P-V
kiivka plic miize byt pouzita pro nalezeni optimalniho mPaw, ktery byl na hodnoté¢ — tlak,
po kterém dochazi k derecruitmentu plic na deflaéni ¢asti kiivky plus 6 cmH20.
Piekazkou pro pouziti statické P-V kiivky plic pro nastaveni optimalniho mPaw je
sloZitost provadéného manévru a to, Ze pacient neni po dobu méfeni kiivky ventilovan.

Autofi Habib, Pyon a Courtney ve studii [39] po¢itali efektivni poddajnost plic (Cef),
ktera by podle autorti mohla slouzit pro nalezeni optimalniho nastaveni HFOV a tedy i
optimalniho mPaw. Efektivni poddajnost byla pocitana ze zmény objemu plic (AVL)
vyvolanou zménou MPaw a danou zménou MPayw (AMPayw) jako:

AV,
= . 2.1
“ AMP,, 21)

Parametr AV_ byl méfen pomoci nekalibrované RIP a AmPaw byl odecitan z nastaveného
mMPaw na ventilatoru. V této studii byl pouzit animalni model ARDS vyvolany lavazi plic.
Mg¢teni AV| probihala tak, Ze byl nastaven mPaw = 0 cmH20 a nasledné byl mPaw zvednut
na urc¢enou hodnotu. Tento postup byl n€kolikrat opakovan s riznymi hodnotami mPaw.
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Pro méfeni pomoci RIP ovsem plati stejné nevyhody jako ve studii [36] popsané v prvnim
odstavci této sekce (3.1). Dalsi zasadni nevyhodou postupu pouzitého v této studii je, ze
méfeni Cer vyzaduje nezadouci nastaveni mPaw na hodnotu 0 cmH20 [39], na které mize
dojit k derecruitmentu plic.

Ve studii [40] bylo zkoumano, zda na hodnoté mPaw nastavené dle transpulmonalniho
tlaku (PL) bude zlepsena oxygenace, ventilace plic a stav hemodynamiky oproti hodnoté
MPaw nastavené u HFOV obvyklym zpisobem [40]. Pti prvnim jmenované metodé byl
mPaw nastaven na hodnotu P. méfeného pii CMV +5 cmH20, pii druhé jmenované
metod€ byl mPaw nastaven na hodnotu stfedni tlak pfi CMV + 5 cmH20. Pro porovnani
oxygenace na dvou urovnich mPaw byl pouzit PaO2. Pro porovnani ventilace plic byly
pouzity parametry hustota plicni tkané€, celkovy V. a procentudlni zastoupeni normalné
provzdusnéné, slabé provzdusnéné, neprovzdusnéné a prevzdusnéné tkané plic. Pro
porovnani stavu hemodynamiky byly pouzity parametry HR, mABP, CVP, mPAP, CO,
index nitrohrudniho krevniho objemu, index extravaskularni plicni vody a index end-
diastolického objemu pravé komory. V této studii byl pouzit animalni model ARDS
vyvolany lavazi plic. Experimentalni protokol HFOV se skladal z ventilovani zvifat na
MPaw nastaveného obvyklym zptisobem a nasledné na hodnoté mPaw podle PL. Zde
popsana studie zjistila, Ze ventilovani animalniho modelu ARDS na mPaw podle P. bylo
spojeno s mensi hemodynamickou adverzi a mensim piepinanim plic oproti ventilovani
na obvyklém mPaw. Oxygenace se mezi metodami nastaveni mPay nelisila. Puziti PL v této
praci je vhodné, protoze PL nepiimo odrazi C [58-59]. Cim je PL vy33i na daném mPaw,
tim je mensi C [58-59]. Nevyhodou pouziti PL je to, Ze ve vétsiné piipadi je odvozovan
z esofagealniho tlaku, o jehoz validité pro stanoveni PL panuji pochybnosti [60].

Luecke a spoluautofi ve své studii [41] zkoumali efekt nastaveni mPayw podle
spodniho inflexniho bodu P-V kiivky plic méfené za statickych podminek. Efekt na
organismus byl hodnocen podle parametri hemodynamiky a ventilace. Pouzité
hemodynamické parametry byly: HR, mMABP, mPAP a CO. Pouzité ventila¢ni parametry
byly: PaO2, parcialni tlak oxidu uhli¢itého v arterialni krvi (PaCO3), zkratova perfuze,
dodavka kysliku a Ol, celkovy VL a procentualni zastoupeni normalné provzdusnéné,
slabé provzdus$néné, neprovzdusnéné a pievzdu$néné tkané plic. Tlak mPaw byl pfi
ventilovani zvifete pomoci HFOV postupné nastaven na hodnotu: 1; 1,5; 2; 1,5 a 1
nasobek tlaku na spodnim inflexnim bodu statické P-V kiivky plic. Kfivka byla méfena
pomoci stiikacky o objemu 1,5 L, pficemz plice byly nafukovany z klidového objemu
Vv krocich 0,1 L az do objemu 1,4 L nebo tlaku v plicich 50 cmH20 (infla¢ni ¢ast kiivky),
nasledné byly plice ve stejnych krocich vyfukovany (deflacéni ¢ast kiivky). Spodni
inflexni bod byl z kiivky ziskan prinikem linedrnich extrapolaci pocate¢ni a nejstrmé;jsi
¢asti kiivky. Porovnanim hemodynamickych a ventilaénich parametra pfi zaméfeni se na
udrzeni recruitmentu plic bylo zji$téno, Ze optimalni mPaw leZi v blizkosti 1,5 nasobku
tlaku na spodnim inflexnim bodu po maximu mPaw. Pfekdzkou pro pouziti postupu pro
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nastaveni optimalniho mPaw podle této studie je slozitost méteni P-V kiivky plic a to, Ze
pacient neni po dobu méteni kiivky ventilovan.

Studie [42] se zabyvala pouzitim danych ukazatelii plicni mechaniky pro nalezeni
optimalniho Vi pfi HFOV. Optimalni VL je skrze poddajnost plic pfimo svazany
s optimalnim mMPaw. Jako ukazatele plicni mechaniky byly zvoleny parametry:
transkutanni CO2, dechovy objem (V7) a minutova ventilace pii HFOV (MVHg). Dechovy
objem byl ziskan dvéma zplsoby. Prvnim zplisobem byla integrace signalu pritoku
meéfen¢ho u vstupu do respira¢niho systému (Qaw). Druhym zptisobem bylo pouziti
nekalibrované RIP. Minutova ventilace pii HFOV byla poc¢itana z Vr ziskaného integraci
a frekvence oscilaci (fo) podle vzorce:

MV, =V, .. 2.2)

Tato studie byla realizovana na zaintubovanych uméle ventilovanych novorozencich
dostavajicich svalova relaxancia. Hledani optimalniho VL bylo zapocato recruitment
manévrem provedenym postupnym zvySovanim mMPaw kazdych deset minut o hodnotu
2 cmH20 az do bodu, kdy dvé po sob¢ jdouci zvySeni mPaw nevedly ke zlepseni saturace
krve kyslikem. Po recruitment manévru nasledovalo postupné snizovani mPaw kazdych
deset minut o hodnotu 2 cmH20 az do stavu, kdy bylo dosazeno urovné mPaw pied
recruitment manévrem + 2 cmH20. Nasledné byl mPaw snizovan o 1 cmH20O dokud
saturace krve kyslikem neklesla pod hodnotu 85% nebo nebylo dosaZeno
MPaw = 5 cmH20. Popsanym zptsobem bylo ve studii zjisténo, Ze parametry transkutanni
CO2, MVur a Vr jsou pouzitelné pro nalezeni optimalniho Vi pii HFOV a tudiz
optimalniho mPaw. Nevyhodou pro pouziti transkutanniho méteni CO ve tkani v této
praci je, ze neodrazi plicni mechaniku. Parametry MVur a Vr jsou vzajemné svazané skrze
fo, viz Rovnice (2.2). Nevyhodou téchto parametrii je pouze nepiimé reflektovani plicni
mechaniky a jejich zavislost na nastaveném mPaw V situaci, kdy bylo zabranéno zméné
mechanickych parametrt plic [61].

Zannin a spoluautofi se v publikaci [43] vénovali popsani vztahu mezi MPaw a Xrs @
porovnanim optimalniho mPaw nalezeného z: Xrs, OXygenace, V. a V. Oxygenace byla
hodnocena dle hodnoty poméru saturace krve kyslikem vici FiO2. Reaktance byla
pocitana z tlaku u vstupu do respira¢niho systému (Paw) @ Qaw méfenych na proximalnim
konci endotrachedlni trubice (ETT). Za zdroj tlakovych oscilaci nutnych pro vypocet Xrs
byly brany tlakové oscilace generované HFO ventilatorem. Parametr Vi byl bran jako
relativni Vi ziskany z méfeni pomoci elektrické impedancni tomografie (EIT). Dechovy
objem byl ziskan integraci signalu Qaw. Optimalni MPaw zaloZeny na Xrs byl definovan
jako nejniz§i MPaw, na kterém nedoslo k poklesu Xrs. Optimalni mPay z 0Xygenace byl
definovan jako mPaw, na kterém bylo nutné zvysit FiO2 o 0,1, aby byla saturace krve
kyslikem udrzena v rozmezi 88-94 % + 2 cmH20. Optimalni mPaw ziskany z Vi byl
stanoven jako horni inflexni bod defla¢ni ¢asti P-V kiivky plic. Optimalni mPaw zaloZeny
na Vr byl definovan jako nejnizs$i mPaw, ktery maximalizoval hodnotu V7. Ve studii bylo

19



pouzito devét predCasné narozenych jehnat. Jehnata byla porozena ve 131-132 dni
biezosti cisafskym fezem. Experimentalni protokol se skladal z recruitment manévru
provedené¢ho postupnym zvySovanim mPaw 0 4 cmH20 kazdé dvé minuty az do urovné,
kdy prestalo zvySovani hodnoty saturace krve kyslikem nebo do maximalni hodnoty
MPaw = 34 cmH20. Po recruitment manévru nasledovalo postupné snizovani MPay 0
4 cmH20 kazdé dvé minuty az na hodnotu MPay = 18 cmH:20, poté bylo mPaw snizovano
0 2 cmH20. Snizovani mPay bylo zastaveno, pokud bylo nutné zvysit FiO2 0 0,1, aby byla
saturace krve kyslikem udrzena v rozmezi 88-94 %. Tato studie zjistila, ze Xrs mize byt
pouzita pro nalezeni optimalniho mPaw. Optimalni mPay zalozeny na Xrs mél hodnotu
blizkou optimalnimu mPaw dle Vi a V1, podle oxygenace byl optimalni mPaw vyznamné
nizsi. Nevyhodou Xrs pro nastavovani je potfeba pfidani dalsiho prvku do pacientského
okruhu HFO ventilatoru a nutnost ventilace na fo = 5 Hz. Nevyhodou pouziti Vi je méteni
pouze relativni hodnoty objemu EIT a nevyhody V1 byly popsany v piedchozim odstavci.

Pro nastaveni mPaw V této praci byla z vySe uvedenych metod vybrana metoda
pouzivajici Xrs. Tato volba vychazi z kritéria reflektovani plicni mechaniky (poddajnosti
plic) a snadnosti pouziti v klinické praxi.

3.2 Vztah mezi reaktanci a poddajnosti plic

Studie [11, 43] ukazaly, ze Xis méfena pomoci techniky vynucenych oscilaci (FOT,
viz sekce 2.2) je slibnym nastrojem pro posouzeni mechaniky respiracniho systému pfi
HFOV. Reaktance je pfi FOT zjisténa z vysokofrekvencnich tlakovych oscilaci
aplikovanych na vstup respiracniho systému a z vyvolané¢ho pritoku. Reaktance je
svazana s poddajnosti plic (C), inertanci dychacich cest (L) a frekvenci tlakovych oscilaci
fo dle rovnice:

1

X =27 f Lo
2.7-1,-C

(2.3)

Inertance reprezentuje tendenci castic plynu setrvavat v pohybu a zavisi na
vlastnostech pouzité ventilatni smési a geometrickych vlastnostech proximalnich
dychacich cest [62]. Frekvence tlakovych oscilaci urCuje senzitivitu Xrs vi¢i zménam
mechaniky plic v riznych oblastech respira¢niho systému [63]. Reaktance Xrs méfena na
fo = 5 Hz je senzitivni indikator zmén v mechanice periferni oblasti plic [63-66]. Za
pfedpokladu konstantni ventilacni frekvence a proximalnich dychacich cest
S konstantnimi rozméry a neménnym tvarem lze povazovat zmény L za minimalni. Prvni
¢len v Rovnici (2.3) proto mize byt povazovan za konstantu. Za tohoto piedpokladu je
hodnota Xrs definovana Rovnici (2.3) pfimo umérna hodnoté C ventilované soustavy.
Vyssi hodnota C znamena i vys$si (méné negativni) hodnotu X;s.

Pti standardni konfiguraci FOT jsou vysokofrekvenéni tlakové oscilace generovany
zafizenim piipojenym k inspiracni vétvi pacientského okruhu a pritok je méten u vstupu
do respiraniho systému. Bylo vSak ukazano, Ze pfi HFOV mohou byt pro méfeni Xrs
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pouzity tlakové oscilace generované samotnym HFO ventilatorem [11, 43]. Tato metoda
byla ovSem uspésné pouzita pouze u malych animalnich modelta (kralici, pfedcasné
narozend jehnata), jejichz parametry respiratniho systému odpovidaji neonatilnim
pacientim. Pouziti metody nebylo potvrzeno u vétSich fyzickych nebo animalnich
modela, které by korespondovaly s pediatrickymi a dosp&lymi pacienty.

3.3 Laboratorni experiment

3.3.1 Metody

Schéma laboratorniho experimentu je uvedeno na Obrazku 3.1. Pfi experimentu byl
pouzit HFO ventilator 3100B se standardnim pacientskym okruhem pro dospélého
pacienta. Pacientsky okruh byl pfipojeny ke sklenéné naddobé, ktera reprezentovala model
respira¢niho systému. Konstantni objem nadoby urcoval modelovanou poddajnost C.
Postupné byly ventilovany sklenéné rigidni nadoby o objemu 54; 35 a 25 L, které
reprezentovaly respiraéni systém s C = 37; 24 a 17 mL/cmH.0. M¢feni bylo realizovano
ve dvou fazich, bez ptidaného rezistoru a s pfidanym parabolickym rezistorem Rp5
(Michigan Instruments, Grand Rapids, USA), ktery simuloval navySeni pruto¢ného
odporu (R) dychacich cest. Pfi laboratornim experimentu byly pouzity nasledujici
ventilaéni parametry: prutok ventilaéni smési pacientskym okruhem Qpias = 30 L/min,
pomér inspiria k exspiriu I:E = 1:1, ventila¢ni fo =5 Hz, mPaw = 12 cmH20 a amplituda
tlakovych oscilaci AP =20 cmH20. Ventila¢ni parametry byly nastaveny dle [67].
V klinické praxi se hodnoty mPaw & AP nastavuji pfi zahajeni ventilace pomoci HFOV
tak, aby se dosahlo fyziologickych hodnot PaO2a PaCOz. Tlak a pritok vzduchu u vstupu
do respira¢niho systému (Paw, Qaw) byly zaznamenany na vstupu do modelu pomoci
méficiho systému iMon, ktery byl vyvinut na Fakult¢ biomedicinského inZenyrstvi,
CVUT v Praze specialné pro monitoraci HFOV [68]. Priitok Qaw byl méfen jako tlakova
diference na clonce, ktera byla zkalibrovana pro odpovidajici prutoky. Oba signaly byly
zaznamenany se vzorkovaci frekvenci fs = 1000 Hz.

Reaktance Xrs byla pocitana na zakladé vykonové spektralni hustoty tlaku Sy a
ktizové vykonové spektralni hustoty pritoku a tlaku Syx. Spektralni hustoty byly pocitany
ze signall tlaku Paw a pritoku Qaw pifi pouziti oken Sitky 2 sekundy, ktera klouzala po
signalech s periodou 1 sekunda. V oknech byla od signalii odectena jejich prumérna
hodnota v ¢asové oblasti s cilem odstranit stejnosmérnou slozku z frekvenéni oblasti. Obé
spektralni hustoty Sxx a Syx byly vypocteny pomoci Welchovy metody priamérovani
modifikovanych periodogramu (viz sekce 2.3). Pti vypoctu spektralnich hustot byly ¢asti
obou signalii obsazenych v okné rozdéleny do osmi z 50 % se piekryvajicich segmenti a
kazdy segment byl vyfiltrovan Hammingovym oknem.
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Obr. 3.1: Schéma realizovaného laboratorniho experimentu pro ovéfeni, zda Xis odrazi C.

Ve vypocétenych spektralnich hustotich Sy« a Syx byla nalezena frekvence
s maximalnim vykonem fmax. Tato frekvence odpovida prvni harmonické frekvenci
oscilaci generovanych ventildtorem, ktera byla nastavena na nomindlni frekvenci
fo =5 Hz. Dal$im krokem ve vypoétu Xrs bylo vypocteni amplitudy Zmag a Ghlu Zang
impedance respira¢niho systému dle rovnic [51]:

Sxx ( fmax)
Ly =T (2.4)
’ ‘Syx ( fmax )‘
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~ . Im[SyX(fmaX)]
Z,, =—tan Re':syx(fmax):' :

Reaktance byla pak vypoétena pfevodem impedance respira¢niho systému z polarnich

(2.5)

soutradnic do kartézskych:

Xig = Z oo -SIN(Z g )- (2.6)

Pro vypocet Xs byl pouzit postup publikovany v [51]. Pro zpracovani signalii Paw @ Qaw
a vypocet Xrs byl pouzit software MATLAB (MathWorks, Natick, USA). Funkci pouZzitou
pro vypocet Xrs je mozno nalézt na ptilozeném CD v adresafi Matlab\Reactance\ pod
nazvem ImpedanceCalculation.m. Ve shodném adresafi je také mozno nalézt funkci
PressureToFlow.m, ktera je v ImpedanceCalculation.m pouzita.

3.3.2 Vysledky

Pribéh Xrs je zachycen na Obrazku 3.2 ptfi méfeni modelované respiracni soustavy
bez (R=0cmH20-s/L) a s pridanym rezistorem Rp5 (R =5cmH20-s/L) a se tiemi
velikostmi sklenéné nadoby: 54 L, 35 L a 25 L. Reaktance Xs stanovena z tlaku Paw a
priatoku Qaw V respiracnim okruhu klesala s hodnotou objemu pouzité rigidni nadoby, a
tedy i s klesajici C. Pti méfeni s pfidanym rezistorem byly pozorovany vyssi hodnoty Xs
nez pii méfeni bez rezistoru.

M
2 -
R=5 cmHzO-s/L
4 4 R=0cmH O-s/L C =37 mL/cmH,0
Cc=37 mL/cmHZO
-6 7T R=5 cmHQO‘s/L
—_ C =24 mL/cmH_O
2 -8 AN
4
ON
E -10 R=0 CmH2O-s/L
L C=24mL/cmH_O
2.12 A~ 2
e
R=5cmH_O-s/L
-14 ’
c=17 mL/chle
16 4 ""I\/v\—\l"’\
R=0 c1nH20's/L
218 c=17 mL/cmHZO
D ol el
T T T T T T
1 2 3 4 5 6

Faze experimentu (-)

Obr. 3.2: Prubé¢h Xis v jednotlivych fazich experimentu pii riznych kombinacich R a C.
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Primérné hodnoty Xrs pro jednotlivé objemy pouzitych rigidnich nadob jsou shrnuty
v Tabulce 3.1 pii méfeni bez a s pfidanym rezistorem. V Tabulce 3.1 je spolu s primérem
uvedena také smérodatna odchylka.

Tabulka 3.1: Shrnuti vypoétenych hodnot Xis

bez rezistoru S rezistorem
Objem rigidni pramér SD* pramér SD*
nadoby (L) (cmH20-s/L) (cmH20O-s/L) (cmH20-s/L) (cmH20O-s/L)
54 -5,82 0,06 -1,56 0,17
35 -12,07 0,05 -8,26 0,17
25 -18,76 0,06 -15,62 0,17

*SD (Standard Deviation) je zkratka pro smérodatnou odchylku.

3.4 Diskuze

Vysledky provedeného laboratorniho experimentu prokazuji moznost sledovani
trendu C ventilované soustavy béhem HFOV pomoci zvolené metody vyuzivajici Xrs. Dle
modeltl do celkové C respira¢niho systému pfispivaly i periferni ¢asti plice [69].
Laboratorni experiment byl realizovan s vyuzitim definovanych modelii respiracni
soustavy s riznymi hodnotami C a R. Pomoci zpracovani signalu tlaku Paw a pritoku Qaw
byla vypoctena Xrs ventilovaného fyzikalniho modelu a bylo ukazano, ze hodnota zmény
Xrs reflektovala zménu C modelu.

Z vysledku laboratorniho experimentu bylo rovnéz ziejmé, Ze sledovani zmény C pii
HFOV bylo mozné i pfi riznych hodnotach prutoéného odporu R. Ptidéani parabolického
rezistoru Rp5 do modelované respiracni soustavy, ktery simuloval zvySeni R dychacich
cest, mélo za nasledek zvySeni hodnoty métené Xrs pii porovnani ventilace stejnych
rigidnich nadob v modelové situaci s a bez ptidaného odporu Rp5. Inertance L trubice
kruhového priifezu je nepifimo imérnd jejimu pritezu. Pfidanim rezistoru Rp5 do modelu
respiracniho systému vznikne zazeni, které se krom& zvySeni R projevilo také jako
zvySeni L a tomu odpovidajici narist Xrs, viz vztah (2.3) v sekci 3.2. Nicméné v klinické
praxi by nemélo u ventilovanych pacientii dochazet k vyraznym zménam R dychacich
cest béhem kratkého Casového intervalu nastavovani mPaw. Za tohoto pfedpokladu lze
vliv R na Xis zanedbat.

In vitro experiment srigidni sklenénou nadobou umoznil vyhodnoceni metody
méteni Xrs pro Ucely sledovani trendu C za stabilnich podminek. Publikované studie
zabyvajici se analyzou vykonové spektralni hustoty tlaku a priitoku ve ventilacnim
okruhu byly provedeny na malych laboratornich zvifatech: kralicich a predcasné
narozenych jehnatech. Ptred aplikovanim metody méfeni Xs na velky animalni model
bylo zadouci metodu vyhodnotit za stabilnich podminek dobie definovaného fyzikalniho
modelu respiracniho systému, jehoz C odpovidala pediatrickym a dospélym pacientim.
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Vysledky laboratorniho experimentu jsou v souladu se studiemi [11; 43] a naznacuji, ze
vybrana metoda méfeni Xrs je vhodna pro analyzu plicni mechaniky velkych laboratornich
zvitat.

Hodnoty smérodatné odchylky Xrs byly velmi nizké (viz Tabulka 3.1), coz svédci o
dobré robustnosti algoritmu pro vypocet Xrs. Kmitani Xrs okolo primérné hodnoty je
zpusobeno Sumem v méfenych signalech Paw @ Qaw. Z Tabulky 3.1 je ziejmé, Ze piidani
rezistoru Rp5 do ventilované soustavy mélo za nasledek zvySeni hodnoty smérodatné
odchylky Xrs. Toto zvySeni je zpisobeno naristem amplitudy Sumu v signalu pritoku po
ptidani rezistoru, viz Obrazek 3.3, na kterém se nachazi porovnani signali Qaw bez a
s pfidanym rezistorem v pritbéhu jednoho dechového cyklu. Prutok vykresleny modrou
barvou byl zaznamenan pied pfidanim rezistoru a prutok vykresleny oranzovou barvou

byl zaznamenan po ptidani rezistoru.

Zvolena metoda méfeni Xrs pfi HFOV je dostate¢né jednoduché pro pouziti u lizka
pacienta. Jedinym prvkem ptidanym do pacientského okruhu je clonka pro méteni Paw a
Qaw a cely systém se skladal pouze z clonky, senzoru, digitalizacniho hardwaru a méticiho
notebooku s vyhodnocovacim software [68]. V klinické praxi by bylo dostacujici jakékoli
standardni monitorovaci zatizeni schopné mefit Paw a8 Qaw. MozZnou nevyhodou vybrané
metody je zvySeni R ventilované soustavy a mrtvého prostoru pii ptidani clonky do
pacientského okruhu. Limitaci zvolené metody je potieba ventilace pacienta na fo =5 Hz
pro spravny vypocet Xis u ventilatoru 3100B z divodu nedostatecného mnozstvi
informace na 5 Hz pii ventilaci s odlisSnou dechovou frekvenci. U dal§ich typu
vysokofrekvencnich ventilatori toto nemusi byt problém, protoze tlak a pritok
generovany ventilatorem miZe obsahovat dostate¢né mnoZstvi informace i na frekvenci

5 Hz [68].
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Obr. 3.3: Porovnani signalti Qaw S rezistorem Rp5 a bez. Modrou barvou je zobrazen pritok
bez rezistoru, oranzovou barvou je zobrazen pritok s rezistorem.

Vybrana metoda umoziuje stanoveni Xrs Sohledem na L a R, jeji prakticka
aplikace je omezena na manévry, v jejichz priibéhu je zména C dominantnim parametrem
ovlivitujicim mechaniku respiracniho systému. Pfikladem takovéhoto manévru je
optimalizace mPaw V inicialni fazi HFOV nebo jeho piehodnoceni v pribéhu ventilace.
Dalsi vyhodou pouziti Xrs miize byt vyhodnoceni efektivity recruitment manévru, ktery
je bézné realizovan jako postupné zvySovani a nasledné snizovani mPaw za soucasného
sledovani fyziologickych parametrd [70]. V takovychto situacich, kdy mohou byt L a R
respiracniho systému povaZovany za konstantni poskytuje méfeni Xrs rychlejsi reakci
oproti standardnim metoddm vyuzivajici méfeni vymény dechovych plynt. Maximalni C
amaximalni eliminace oxidu uhli¢itého z plic jsou zna¢né korelované [71], z toho divodu
mize Xrs indikovat vhodnost provedeného kroku v optimalizaci mPaw. Suter a dalsi [72]
popsali, ze u dospélych pacienti s atelektatickym onemocnénim plic, nedostate¢na
ventilace plic i pfepindni plic negativné ovlivnily C. Zmény ve funkéni rezidudlni
kapacité plic v prib¢hu recruitment manévru maji vliv na C, protoZe se pozice ventilace
pohybuje podél inflacni a deflacni vétve tlakové-objemové kiivky plic [73]. Snizeni Xrs
tudiZ indikuje posun ventilace mimo linedrni oblast tlakové-objemové kiivky plic, jinymi
slovy je schopna detekovat po¢inajici kolaps ¢i piepinani plic.
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4  Optimalni ventilace a hemodynamicky prah

Tato kapitola je vénovana hlavnimu cili prace a tfetimu a ¢tvrtému dil¢imu cili prace.
Kapitola se tedy zabyva nalezenim optimalniho stfedniho tlaku u vstupu do respira¢niho
systému (MmPaw) dle reaktance respira¢niho systému méfené na frekvenci tlakovych
oscilaci fo =5 Hz (Xrs) a dle oxygenace vyjadiené pomoci parcialniho tlaku kysliku
v arterialni krvi (PaO2). Tento tlak je v praci nazyvan optimalni stéedni tlak ventilace
(Pvent). Dale je v kapitole popsano stanoveni mMPaw, po kterém zacne dochazet
k hemodynamické adverzi a jeho porovnani s Pyent. Tlak mPaw, jehoz piekroCeni zacalo
zpusobovat hemodynamickou adverzi, je Vpraci nazyvan prahovy mPaw pro
hemodynamiku (Phem). Popsané tlaky byly stanoveny pii experimentech na animalnim
modelu zdravych plic a ARDS.

4.1 Metody

4.1.1 Priprava zvirete a experimentalni protokol

Animalni experimenty byly realizovany ve spolupraci s Fyziologickym tstavem
1. 1ékaiské fakulty Univerzity Karlovy v Praze jako soucast §irSiho projektu pokust s
nazvem Vliv vysokofrekvenéni oscilacni ventilace na hemodynamické a metabolické
parametry v podminkach experimentalniho modelu ARDS. Animalni experimenty byly
schvaleny Odbornou komisi pro praci s pokusnymi zvitaty Univerzity Karlovy v Praze,
1. 1ékaiské fakulty. Do uvedeného projektu a souhlasného stanoviska odborné komise je
mozno nahlédnout v Ptiloze B. Do prace bylo zahrnuto celkem 8 samic prasete domaciho
(Sus scrofa domestica).

Medikace

Zvitata byla v pribéhu experimentu udrzovana v celkové anestezii s myorelaxaci.
Pfed podanim anestetik byla zvifata premedikovana pomoci azaperonu (2 mg/kg
intramuskularné¢ (IM)) nebo midazolamu (0,1-0,2 mg/kg IM) a atropinu (0,05—
0,10 mg/kg IM). Celkova anestezie byla zahajena ketaminem (20 mg/kg IM), po kterém
nasledoval inicialni bolus propofolu (2 mg/kg intraven6zné (IV)) a morfinu (0,1 mg/kg
IV). Zvitata byla nasledné¢ umisténa do supinacni polohy na vyhtivanou podlozku,
pomoci které byla udrzovana télesna teplota v normalnim rozsahu (38-39 °C), ETT
S manzetou o vnitinim priméru 7,5 mm byla provedena intubace a zvifata byla pfipojena
ke konvenénimu ventilatoru (Hamilton G5, Hamilton Medical, Bonaduz, Svycarsko).
Celkova anestezie byla udrzovana kontinualni infuzi propofolu (8-10 mg/kg/hod V) a
morfinu (0,1 mg/kg/hod IV). Pro sniZeni koagulace krve byl kontinualni infuzi podavan
heparin (40 IU/kg/hod IV). Myorelaxace byla navozena a udrZzovana pomoci myorelaxans
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pipecuronium (bolus 4 mg IV kazdych 45 min). Z dGvodu udrzovani centralniho zilniho
tlaku vrozsahu 6-7 mmHg byl zvifatim IV infuzi podavan fyziologicky roztok
Vv inicialni davce o objemu 1000 mL nasledovanou kontinualni davkou 250 mL/hod.

Monitorované parametry

Pro potfeby monitorovani hemodynamiky zvifat byla provedena arterialni a venozni
kanylace. Invazivni arterialni tlak (ABP, a. femoralis), tlak v a. pulmonalis (PAP),
centralni zilni tlak (CVP, v. jugularis interna), tepova frekvence (HR) a tlak ventila¢ni
smési u vstupu do respiraéniho systému (Paw) byly méfeny pacientskym monitorem
BSM 6000 (Nihon Kohden Corporation, Tokio, Japonsko).

Srdec¢ni vydej (CO) byl méfen zafizenim PV Tool (Transonic Systems, Ithaca, USA).
Pro méfeni saturace smiSené zilni krve kyslikem (S,Oz2, a. pulmonalis) byl pouzit piistroj
Vigilance Monitor (Edwards Lifesciences, Irvine, USA). Parametry ze zafizeni PV Tool,
Vigilance Monitor a Paw z pacientského monitoru BSM 6000 byly z divodu extrakce
oblasti zajmu zaznamenavany systémem LabChart (AD Instruments, Oxford, UK), viz
sekce 4.1.3.

Parcialni tlak kysliku (PaOz), parcialni tlak oxidu uhli¢itého (PaCO2) a pH krve byly
meéfeny v arterialni krvi zafizenim CDI 500 (Terumo, Tokio, Japonsko), které bylo pred
zahajenim experimentu zkalibrovano podle laboratorniho analyzatoru krevnich plynt
AVL Compact 2 (Roche, Basilej, Svycarsko). Zatizeni CDI 500 vyuziva pro méfeni
opticky senzor, ktery byl umistén na vytvoteny extrakorporalni arteriovendzni zkrat mezi
a. femoralis a v. femoralis.

Objemovy prutok ventilaéni smési u vstupu do respira¢niho systému (Qaw) a Paw byly
zaznamenavany meéficim systémem iMon vyvinutém specidlné pro monitoraci
HFOV [68]. Tlak Paw zaznamenavany vice zafizenimi a Qaw byly méfeny ve clonce
umisténé mezi pacientskym okruhem HFO ventilatoru a ETT, Qaw byl ziskan pfepoctem
z tlakové diference pies obstrukci ve clonce. Zafizeni iMon zaznamenavalo data pouze
pfi ventilaci zvifete pomoci HFOV.

Vsechny vySe uvedené parametry byly méfeny kontinualné se vzorkovacimi
frekvencemi (fs) odvislymi od méficiho zafizeni. Vzorkovaci frekvence jednotlivych
zatizeni jsou uvedeny v Tab. 4.1. Tlak Paw byl zaznamenavan vice zafizenimi z diivodu
extrakce oblasti zajmu z dat z jednotlivych zafizeni, viz sekce 4.1.3.

Tabulka 4.1: Vzorkovaci frekvence fs jednotlivych méficich zatizeni

Me¢fici zatfizeni fs (Hz)
BSM 6000 125
LabChart 400
CDI1500 0,1667
iMon 1000
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Experimentalni protokol

Experiment se skladal ze dvou fazi odd€lenych lavazi plic, ve kterych bylo zviie
ventilovano pomoci HFOV. Lavaz plic slouzi k indukeci nedostatecnosti surfaktantu
Vv plicich, ¢imz dojde k navozeni ARDS. V prvni fazi experimentu byl tedy ventilovan
animalni model zdravé plice a ve druhé fazi experimentu byl ventilovan animalni model
ARDS. Na zacatku a konci obou fazi byly do signalti Paw & pH vlozeny synchroniza¢ni
znacky pomoci zastaveni tlakovych oscilaci na HFO ventilatoru po dobu 5 sekund a
bolusu bikarbonatu (1 mEg/mL, 20 mL) pted senzor zatizeni CDI 500. Synchroniza¢ni
znacky byly do dat vkladany z dtivodu extrakce oblasti zajmu z dat, viz sekce 4.1.3.

Subjekt byl nejdiive stabilizovan CMV a nésledné piepojen na HFOV (3100B), ¢imz
byla zapocata prvni faze experimentu. Pfepojeni bylo realizovano, pokud byl subjekt
normoxemicky (PaO2 = 73-92 mmHg) a normokapnicky (PaCO> = 35-44 mmHg) [74].
Nastaveni HFO ventilatoru bylo nasledujici: fo =5 Hz, pomér inspiria k exspiriu
I:E = 1:1, pritok ventilaéni smési pacientskym okruhem Qpias = 40 L/min, nastaveni
frakce kysliku v inspirované ventila¢ni smési FiO2 bylo zachovano z CMV a amplituda
tlakovych oscilaci AP byla nastavena tak, aby byla udrZzena hodnota PaCO2 z CMV.
V pribéhu celé prvni faze experimentu bylo vySe uvedené nastaveni ventilatoru
zachovano. Tlak mPaw byl na HFO ventilatoru inicidlné nastaven na hodnotu 8 cmH20.
Poté byl mPaw kazdych deset minut zvySovan o hodnotu 2 cmH20 az do stavu vazné
hemodynamické adverze. ZvySovani mPaw bylo konkrétné¢ zastaveno, pokud nastala
alespoit  jedna z moznosti: HR > 160 bpm, stfedni invazivni arteridlni tlak
mABP < 50 mmHg, nebo stiedni tlak v a. pulmonalis mMPAP > 35 mmHg. Po zastaveni
zvySovani, byl mPaw kazdych deset minut sniZovan o hodnotu 2 cmH20 aZ na poc¢atecni
hodnotu 8 cmH20, nasledné byl subjekt piepojen zpét na CMV a byla provedena lavaz
plic. Pfepojenim na CMV byla ukoncena prvni faze experimentu.

Lavaz plic byla provedena s fyziologickym roztokem, do kterého byl
v koncentraci 0,05 % ptidan neiontovy detergent Triton X-100. Vysledny roztok o
teploté 37 °C byl aplikovan v objemu 30-40 mL/kg. Pro navozeni ARDS byla nejdiive
provedena dvojnasobna lavaz plic nasledovana stabiliza¢ni periodou o délce 1 hod.
Subjekty byly piepojeny zpét na HFOV, pokud po stabiliza¢ni periodé¢ vykazovaly
znamky tézkého ARDS (PaO2/FiO2 < 100 mmHg na hodnoté PEEP > 5 cmH,0) [4].
Pokud subjekty znamky tézkého ARDS nevykazovaly, byla provedena dalsi lavaz plic a
vyse uvedeny postup byl opakovan. Po pfepojeni subjektu na HFOV byla zahajena druha
faze experimentu.

Ve druhé fazi bylo nastaveni HFO ventilatoru nasledujici: fo =5 Hz, I:E =1:1,
Qbias = 40 L/min, nastaveni FiO2 bylo zachovano z CMV a AP byla nastavena tak, aby
byla udrzena hodnota PaCO2 z CMV. V pribéhu celé druhé faze experimentu bylo vyse
uvedené nastaveni ventilatoru zachovano. Tlak mPaw byl na HFO ventilatoru inicialné
nastaven na hodnotu 18 cmH20. Poté byl mPaw kazdych deset minut zvySovan o hodnotu
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2 cmH20 az do stavu vazné hemodynamické adverze. ZvySovani mPaw bylo konkrétné
zastaveno, pokud nastala alespon jedna z moznosti: HR > 180 bpm, mABP < 50 mmHg,
nebo mPAP > 45 mmHg. Po zastaveni zvySovani, byl mPay kazdych deset minut
snizovan o hodnotu 2 cmH20 az na pocatecni hodnotu 18 cmH2O a nésledné byl subjekt
piepojen zpét na CMV. Prepojenim na CMV byla ukonc¢ena druha faze experimentu.

Po ukonceni experimentu bylo zvife usmrceno podanim chloridu draselné¢ho za
soucasného pokrac¢ovani infuze propofolu a morfinu a bolust pipecuronium.

4.1.2 Extrakce experimentalnich dat

Mg¢fici zatizeni pouzitd v pribéhu experimentu zaznamenavala data do typl soubort
.mwf a .txt se zplisobem organizace dat uvnitt soubort specifickym pro dané zafizeni.
Z divodu zjednoduseni dal$i prace s daty a sjednoceni organizace dat byla z ptivodnich
souborll extrahovdna pomocna data (napf. ¢as zacatku a konce experimentu), signaly
obsahujici zaznam pribéhu daného parametru a cCasovy vektor. Jednotlivé signaly
s ¢asovym vektorem a pomocnymi daty byly nasledné ulozeny do pracovniho typu
souboru .mat. Soubor typu .mat je nativnim typem souboru v softwaru MATLAB
slouzicim pro ukladani dat. Pro extrakci dat byly pouzity skripty napsané v programovém
prostiedi MATLAB.

Extrakce dat z BSM 6000

Pro extrakci dat ze zatizeni BSM 6000 byl pouzit skript, ktery je mozno nalézt na
ptilozeném CD v adresati Matlab\FilesToMat\ pod nazvem MakeMatBsm_v1_1.m. Tento
skript pfi svém béhu vyuziva funkce MwfHeaderRead, MwfHeaderCheck a MwfSignal,
které jsou na pfilozeném CD pfitomny spole¢né se skriptem. Skript po svém spusténi
nejprve pomoci modéalniho okna uZivatele vyzve k vybéru soubori .mwf a na zakladé
zadaného vstupu je konkatenaci vytvorena cesta k souboriim véetné jejich nazvi. Cesta
k souborim je argumentem funkce MwfHeaderRead, ktera vycitda data z hlavicky
soubortt . mwf. Vy¢itani hlavi¢ky je realizovano postupnym iterovanim pies fidici bajty
hlavi¢ky, dokud neni nalezen bajt s hodnotou 30 decimalné, ktery oznacuje zacatek ¢asti
souboru se signaly. Ridici bajty oznaluji zacatek sekce hlavicky obsahujici logicky
uzavieny celek informaci. Kazd4 sekce hlavicky je vyctena samostatné, a pokud obsahuje
uzitecnou informaci, je tato informace ulozena a vracena.

Po vyéteni hlavicky je zavolana funkce MwfHeaderCheck, ktera jako argumenty
pfijima vyctené hlavicky dvou po sob¢ jdoucich soubort .mwf. Funkce MwfHeaderCheck
vzajemné porovnava informace obsazené ve dvou hlavickach a jsou-li informace shodné,
je vracena logickd jedniCka, v opa¢ném piipadé€ je vracena logicka nula. Logick4 jednicka
znaCi, Ze po sobé jdouci soubory .mwf byly zaznamenany v prubéhu jednoho
experimentu, coz znamena, ze skript muze dale pokrac¢ovat. Logicka nula znaci opa¢nou
situaci a nutnost zastavit béh skriptu. Pred zastavenim béhu skriptu je uZivatel
informovéan, které¢ soubory na sebe navazuji a vyzvan, aby pii dal§im spusténi skriptu
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vybral pouze vzajemné navazujici skupinu soubort. Skript dale kontroluje, zda se signaly
s nejmensi délkou bloku dat a nejvétsi vzorkovaci periodou nachézeji na shodné pozici
v souboru. Délka bloku dat znamend, po kolika vzorcich zatizeni BSM 6000 signaly
ukladalo. Plati, ze ¢im mensi délka bloku dat signalu tim vétsi vzorkovaci perioda signalu,
¢ehoz je pii vySe popsané kontrole vyuzito. Poté je realizovana kontrola poctu rtiznych
vzorkovacich period pfitomnych vV souboru, ty mohou byt maximalné dv¢, a kontrola, zda
je delsi vzorkovaci perioda dvounasobkem kratsi. Tato kontrola vychazi ze specifikace
BSM 6000. Pokud néktera ze dvou poslednich kontrol selze, je indikovdna chyba a
zastaven b¢h skriptu.

Po uvedenych kontrolach je provedena samotna extrakce dat ze soubort .mwf.
V prvni Casti extrakce probihd inicializace proménnych a prevod nazvu signala a jejich
jednotek z ¢iselné reprezentace do lidsky citelné podoby. Za ptevod nazvu a jednotek
zodpovida funkce MwfSignal. Ve druhé ¢asti extrakce dat je iterovano pies uzivatelem
zvolené soubory, které jsou jeden po druhém otvirany a nacitdny do paméti pocitace. Po
nacteni daného souboru jsou v ramci vnoteného cyklu vybrany signaly s danou délkou
bloku dat a je pro né ptipraven ¢asovy vektor. V dal§im vnofeném cyklu je iterovano pies
vybrané signaly, kdy je nejdiive pfipraven vektor s pozicemi vzorku signalu v souboru,
ktery je nasledné pouzit pro extrakci vzorkl z reprezentace souboru v paméti pocitace.
V dalsim kroku jsou vzorky pfepocitany na jejich realné hodnoty a spole¢né s ¢asovym
vektorem ulozeny na pfislusnou pozici vektoru drziciho signaly ze vSech soubort. Po
vycCteni dat ze vSech soubort jsou vektory drzici celé signaly ofiznuty o nulové hodnoty
na jejich koncich a jsou pfipravena pomocna data pro ulozeni se signalem. Na zavér béhu
skriptu je zkontrolovdna ¢asova nadvaznost mezi ¢astmi signald z jednotlivych soubort a
Vv pfipad€, Ze je nalezen Casovy rozestup vétsi nez jeden a pill nasobek vzorkovaci
periody, je tento Casovy rozestup vyplnén pfisluSnym poctem nul. Poté je piipravena
posledni ¢ast pomocnych dat k signalu a signal je spoleéné s pomocnymi daty ulozen. Po
uloZeni v§ech zaznamenanych signall je béh skriptu ispésSné ukoncen.

Extrakce dat z LabChart

Pro extrakci dat ze zafizeni LabChart byl pouzit skript MakeMatLabchart_v7_0.m,
ktery je pfitomen na piilozeném CD v adresaii Matlab\FilesToMat\. Po spusténi skriptu
je nejdiive uzivatel vyzvan, aby pomoci zobrazeného modalniho okna vybral soubory .txt
obsahujici data z daného experimentu a aby zadal Cislo experimentu (prasete). Nasledn¢
je realizovana extrakce signald ze zvolenych soubort .txt. Pro GspéSnou extrakci signalt
bylo nutné vytesit tfi zékladni problémy: (1) pfitomnost hlavicky na né¢kolika mistech
Vv souborech, (2) vy¢itani atypicky ulozenych tlakové-objemovych smycek z levé srdeéni
komory a (3) nedostatec¢nou velikost paméti RAM pro uloZeni celé délky vSech signald.
Prvni problém byl vyfeSen pouzitim cyklu, ktery je opakovan do dosazeni konce souboru,
a pouzitim funkce textscan, ktera vycita data ze souboru .txt. Funkce textscan cte radky
souboru, dokud nenarazi na fadek, ktery neni mozné specifikovanym formatem piecist,
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coz indikuje pfitomnost hlavicky. Druhy problém byl vyfesen ocekavanim fetézce znaka
na konci formétu pro &teni dat funkci textscan. Retézec znak je v piipadé piitomnosti
dat tlakové-objemovych smycek z levé srdeéni komory naplnén a data jsou pak dale
zpracovana. Posledni problém s velikosti paméti RAM byl vyfeSen pribéznym
ukladanim vyctenych signalti na disk pocitace a jejich vymazénim z paméti RAM.
Ukladani signalt bylo realizovano po sekcich nactenych pii jednom zavolani funkce
textscan. Maximalni velikost sekce byla empiricky limitovana tak, aby nedoslo
k preteceni paméti RAM o velikosti 8 GB.

Samotna extrakce signalii probihd dale popsanym zplisobem uvnitt cyklu, ktery
iteruje pies uzivatelem zvolené soubory a postupné je otvira pro Cteni. Pfes otevieny
soubor je v cyklu iterovano po jednotlivych sekcich se signaly az do jeho konce. Ze
souboru je nejdtive po jednotlivych fadcich souboru vy¢tena hlavicka. Vy¢itani hlavicky
je fizeno moznosti prevést zacatek aktualniho fadku na Cislo, pficemz je predpokladano,
ze vSechny fadky hlavicky zacinaji slovem a vSechny tadky se signaly zacinaji ¢islem.
Cteni hlavigky je tedy realizovano do prvniho fadku za¢inajiciho &islem a po jejim celém
vyc€teni jsou uloZeny nasledujici informace: vzorkovaci perioda, datum pocatku zdznamu
signalli, ndzvy signall, rozsah hodnot signalll a fyzikalni jednotky signall. Informace
Vv hlavicce jsou vzdy platné pouze pro segment se signaly nachéazejici se mezi aktualné
vyCtenou a dalsi hlavickou. Po uloZeni informaci z hlavicky je specifikovan format
jednotlivych tadki v segmentu obsahujici signaly. Specifikace formatu je nutna pro
funkci textscan. Pouzity format fadkt se odviji od toho, zda je v segmentu se signaly
pfitomen i signal s datem zdznamu, ktery musi byt ¢ten jako fetézec znaki a nikoli jako
¢islo z divodu pouziti lomitek v datu. Po specifikovani formatu je nastavena maximalni
velikost sekce pro ¢teni signalti ze souboru a je realizovano samotné ¢teni signald pomoci
funkce textscan. Z vyc¢tenych signald je nasledné odstranén signal s datem, pokud byl
pritomen, a jsou zpracovany tlakoveé-objemoveé smycky z levé srde¢ni komory.

Zpracovani tlakové-objemovych smycek je provedeno v nasledujicich krocich. Za
prvé jsou zjistény indexy naplnénych fetézcl znakl z konce formatu radkl. V piipade, ze
jsou vsechny fetézce znakl prazdné, tlakové-objemové smycky nebyly v sekci se signaly
pfitomny a zpracovani je tak ukonceno. V opa¢ném piipad¢ nasleduje druhy krok
zpracovani, kterym je rozdé€leni fetézce znakl na ¢asti obsahujici udaje: potfadové ¢islo
tlakové-objemoveé smycky, jeji hodnotu a ¢asovou periodu mezi aktualni a ptredchozi
smyckou. Po rozdé€leni je zkontrolovano, zda naplnény fetézec znakl skute¢né obsahoval
tlakové-objemovou smycku a jsou zjistény indexy potvrzenych fetézct se smyckami.
Pokud existuje alespon jeden fetézec S tlakoveé-objemovou smyckou, pak zpracovani
pokracuje tfetim krokem, kterym je prevod vyse uvedenych udaji o smycce do Ciselné
podoby a jejich ulozeni do pfipravené struktury. V poslednim kroku zpracovani smycek
je ptipravena struktura zaclenéna do promeénné obsahujici signaly z dané sekce.

Po tlakové-objemovych smyckach srdce nasleduje uprava ¢asového vektoru, ktery je
v souborech uloZen jako poéet sekund od pilnoci daného dne. Uprava ¢asového vektoru
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spociva v jeho pfevodu na pocet dni od pocatku naSeho letopoctu (0. leden, rok 0,
¢as 0:00:00) [75], coz je provedeno piepocitanim sekund od pocatku dne na zlomek dne
a pri¢tenim data zac¢atku zaznamu signall pievedeného na pocet dni od pocatku letopoctu.
Datum zacatku zdznamu signalti je pfitomno v hlavicce. Vyjma pifevodu je také
zkontrolovano, zda ¢asovy vektor neptechazi ptes ptlnoc. O ptlnoci je pocet sekund od
pocatku daného dne v signalu vynulovan a k ¢asti signalu ¢asu po pilnoci je nutné pii¢ist
jeden den z divodu zajisténi Casové navaznosti signald. Na zavér cyklu iterujiciho pies
otevieny soubor jsou jednotlivé signaly z vyctené sekce ulozeny na disk pocitace do
ptipravené docasné slozky. Ve zminéném cyklu jsou pfitomny vétve kodu, do kterych
béh skriptu vstupuje v zavislosti na tom, zda funkce textscan vy¢te maximalni velikost
sekce se signaly. V uvedené situaci by nebylo vycitani sekce ukonceno piitomnosti
hlavi¢ky, ale limitaci maximalni velikosti sekce, coz znamena, ze na konci sekce neni
pritomna hlavicka pro sekci navazujici. Tomuto je nutné adekvatné prizptsobit b&éh
skriptu tak, aby navazujici ¢ast skriptu se skladanim a uklddanim signal mohla byt co
nejjednodussi a aby nebyla negativné ovlivnéna extrakce signalt.

Po vycteni dat ze vSech uzivatelem zvolenych soubort .txt nasleduje skladani signali
Z jednotlivych sekeci a jejich uklddani do soubort .mat. Tato ¢ast skriptu je fizena
proménnou obsahujici vektor s nazvy signali ze vSech vyctenych sekci. Pies tuto
proménnou je iterovano, dokud obsahuje alespon jeden nazev. V fidici proménné jsou
nalezeny pozice s nazvy skladaného signalu z jednotlivych sekci a ty jsou po slozeni a
ulozeni signalu vyprazdnény. V cyklu pouzitém pro iterovani ptes fidici proménnou je
nejdifive nalezena prvni neprazdnd pozice a z té je vycten nazev skladaného signalu. Tento
nazev je pak pouZit pro nalezeni vSech pozic s ndzvy skladaného signalu v fidici
promé&nné a v proménné s nadzvy ulozenych soubori v docasné sloZce. Poté je provedena
kontrola, zda byly uloZzeny vSechny vektory Casu. V ptipad¢, Ze kontrola neprojde, je béh
skriptu ukoncéen. Po uspésné kontrole jsou z disku pocitace vycteny signaly ze soubort
se jménem obsahujici nazev sklddaného signalu, které jsou ulozené v docasné slozce.
Dale je beh skriptu rozdélen do dvou vétvi. V prvni vétvi je slozen vektor Casu a jsou
vytvofeny matice pro vyplnéni signald nulami v situaci, kdy zafizeni LabChart
nezaznamenavalo. K doplnéni signalu pfislusnym poétem nul dochazi v situaci, kdy je
nalezen ¢asovy rozestup vetsi nez jeden a pul nasobek vzorkovaci periody. Ve druhé vétvi
probihd samotné skladani signali a jejich ukladani. Béh skriptu v druhé vétvi je dale délen
dle toho, zda jsou zpracovavany tlakové-objemové smycky srdce, nebo ostatni signaly.
Pro tlakové-objemové smycky byla z divodu jejich charakteru zvolena jina datova
struktura ukladéni neZ pro ostatni signaly a je tak nutné 1 pfi jejich skladani vytesit
specifika dana zvolenou datovou strukturou. Prvnim krokem pfi skladani signalt je
nalezeni sekce, kdy dany signal nebyl zaznamenavan a nahrazeni této sekce nulami.
V druhém kroku je k signalu pfifazen Casovy vektor a signal z jednotlivych sekci je
slozen do jednoho. Ve tretim kroku je signdl doplnén o matice s nulami dle vysledk
vypoctil provedenych ve vétvi skriptu se skladanim vektoru ¢asu. V poslednim kroku je
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pfipravena struktura s pomocnymi daty k signalu a signdl je spole¢n¢ S pomocnymi daty
ulozen. Po ulozeni vSech signald je odstranéna docasna slozka se signaly z jednotlivych
sekei a beh skriptu je uspésné ukoncen.

Extrakce dat z CDI 500

Pro extrakci dat ze zatizeni CDI 500 byl pouzit skript MakeMatCdi_v2_1.m, ktery se
nachazi prilozeném CD v adresafi Matlab\FilesToMat\. Po spusténi béhu skriptu je
uzivatel nejdiive vyzvan, aby S pomoci zobrazeného modalniho okna vybral soubory .txt
obsahujici signaly zaznamenané v prib¢hu jednoho experimentu zatizenim CDI 500.
Dale je uzivatel dotdzan na ¢islo experimentu (prasete) a na datum zacatku experimentu,
kter¢ musi byt zadané v pozadovaném formatu. Uzivatel je na datum dotazovan
opakovang, dokud jej nezada ve validni podobé.

V nésledujicim kroku probiha extrakce signalt z uzivatelem zvolenych souborti .txt.
Extrakce je realizovana v cyklu iterujicim pies zvolené soubory. Kazdy soubor je vycten
do paméti pocitate po jednotlivych Fadcich. Radky jsou ukladany jako Fetézce znaki.
Datovy typ fetézce znaki byl zvolen z divodu mozné pfitomnosti znaki, které nemohou
byt standardné pfevedeny na ¢iselny typ. Konkrétné se jedna o znaky S a o, které se
vyskytuji na zacatku n€kterych tadka, o znak %, ktery je ptitomen u signalu kontinualné
meéfené saturace krve kyslikem (csO), a 0 znaky -.--, ---, -- a -.-, kterymi CDI 500
nahrazuje chybéjici ¢iselné hodnoty signalt. Po vycteni fadkti ze souboru jsou znaky S, 0
a % z fetézcl odstranény a znaky -.--, ---, -- @ -.- jsou nahrazeny nulami. Nasledn¢ jsou
vyctené fadky rozdéleny do jednotlivych signdlli a pro dalsi zpracovani jsou vybrany
pouze fadky obsahujici vzorky signald. Na rGznych mistech v souborech se zdznamem
signalti ze zatizeni CDI 500 muze byt ptitomna hlavicka s nazvy signall, ktera je pro
dalsi zpracovani nepotfebna.

V dalsim kroku je pfipraven Casovy vektor, ktery je pfitomen v prvnim sloupci
soubort .txt. Pfiprava ¢asového vektoru spocivé v jeho prevodu na pocet dni od pocatku
na$eho letopoctu, viz piedchozi sekce s popisem extrakce dat ze zafizeni LabChart, a
v pfi¢itani jednoho dne k datu v situaci, kdy je ptekrocena ptilnoc. Pro pievod ¢asového
vektoru na pocet dni je pouzZito datum zacatku experimentu dfive zadané uZivatelem. Toto
datum je nutné zadévat manualné, protoze soubory ze zatfizeni CDI 500 neobsahuji
informaci o datu. Pfekroceni ptilnoci je detekovano pomoci zaporné diference vypoctené
Z hodiny, kdy byly dané sousedni vzorky signalu zaznamenany. Po dokonceni piipravy
casového vektoru jsou signaly pfevedeny z fetézce znakd na Ciselny datovy typ a je
zkontrolovana Casova navaznost vzorki v signalech. V piipadé, Zze je nalezen Casovy
rozestup mezi vzorky vétsi nez jeden a pul nasobek vzorkovaci periody, je tento ¢asovy
rozestup vyplnén ptislusnym poctem nul.

V posledni c¢asti skriptu jsou pfipravena pomocna data, k jednotlivym signalim je
pfidan ¢asovy vektor a signdly jsou spolecné s pomocnymi daty uloZeny. Timto je b&h
skriptu GspéSné dokoncen.
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Extrakce dat z iMon

Pro extrakci dat ze zafizeni iMon byl pouzit skript MakeMatIMon_v3_0.m, ktery se
nachazi ptilozeném CD v adresaii Matlab\FilesToMat\. Po spusténi skriptu je uzivatel
postupné dotazan na nasledujici vstupy: (1) kofenovy adresai obsahujici podadresare se
soubory .txt vygenerované zafizenim iMon, (2) kalibra¢ni konstanty pro piepocet
méfeného napéti na tlak ¢i tlakovou diferenci v kPa, (3) vybér souboru .mat obsahujici
kalibra¢ni funkci pro ptepocet tlakové diference v kPa na pritok Qaw v L/min a (4) ¢islo
experimentu (prasete). Vybér kofenového adresafe je nutny z divodu organizace
zaznamenanych dat zafizenim iMon, kdy je vytvafeno nckolik adresaiti obsahujici
soubory se signaly a pomocnymi daty. Kazdy adresaf obsahuje vSechny nahréavané
signaly za urCity Casovy usek experimentu. Kalibra¢ni konstanty a soubor .mat
s kalibraéni funkci pro pievod tlakové diference na Qaw je nutné zadat z divodu pouZiti
ruznych clonek a jejich pravidelné rekalibraci. Oba faktory maji za nésledek razné
kalibra¢ni konstanty a funkce pro rtizné experimenty. Pti vybéru kofenového adresaie je
kontrolovano, zda zvoleny adresai obsahuje podadresare a zda je pritomen alespoii jeden
soubor s ptiponou .txt. UZivatel je na kofenovy adresat dotazovan opakované, dokud neni
uvedena kontrola aspé$na. Pti volb¢ souboru s kalibra¢ni funkci pro Qaw je soubor naéten
a je provedeno ovéfeni, Ze ze zvoleného souboru byla skute¢né vyctena kalibraéni funkce,
ktera je zakomponovana do dvou proménnych. Prvni proménna obsahuje ¢ast kalibra¢ni
funkce pro pozitivni hodnoty tlakové diference a druhd proménné pro negativni. Uzivatel
je na vybér souboru s kalibra¢ni funkci dotazovan opakované, dokud neni zjisténo, Ze obé
uvedené proménné jsou ze souboru nacteny.

Po Gspé€Sném zadani uzivatelskych vstupt je realizovana extrakce dat z nalezenych
soubortl se signaly. Extrakce probih4 ve dvou vnotfenych cyklech. Vnéjsi cyklus iteruje
pies podadresate pfitomné ve zvoleném kofenovém adresafi a vnitini cyklus iteruje pies
soubory se signaly v jednotlivych adresatich. V prvnim kroku extrakce dat je dany soubor
nacten jako fetézec znakt, je provedena ndhrada desetinnych ¢arek za desetinné tecky a
vysledny fetézec znakl je ulozen to do¢asného souboru .txt. Nahrada desetinnych carek
za tecky je nutnd, protoze programové prostfedi MATLAB nerozeznavéa Carku jako
desetinny znak. Ukladani do docasného souboru je nutné, protoze vycteny fetézec znakl
si nezachovava vSechny vlastnosti nutné pro spravnou translaci dat z textové podoby.
Tyto vlastnosti jsou pii ulozeni do docasného souboru obnoveny. Ve druhém kroku
extrakce dat je doCasny soubor otevien a postupné vycitan. Prvné je vyctena hlavicka
souboru a je provedena kontrola, zda byl original otevieného souboru skutecné
vygenerovan zafizenim iMon. Tato kontrola se sklad4d ze dvou ¢asti. V prvni ¢asti je
oveteno, ze se konec hlavicky nachazi v preddefinovaném rozmezi fadkt. To zarucuje,
ze informace piitomné V hlavicce nebudou hledany ptes cely soubor, coz by mélo
negativni efekt na dobu béhu skriptu. Ve druhé ¢asti je ovéfeno, Ze v hlavicce jsou ve
spravném potadi pfitomny vSechny informace ukladané zatizenim iMon. Tyto informace
jsou nezbytné pro dalsi béh skriptu. Konkrétné se jedné o informace: nazvy signall, ¢as
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zacatku zdznamu signalt a vzorkovaci periodu signall. Pfi netispésné kontrole je uzivatel
upozornén, ze dany soubor nebyl vygenerovan zafizenim iMon a extrakce dat z tohoto
souboru je ukoncena. Pti uspésné kontrole jsou pottebné informace z hlavi¢ky souboru
ulozeny do tifi proménnych (kazda pro jeden typ informace), je zjiStén pocet signala
V souboru, signaly jsou vyc¢teny do dalsi proménné a doC¢asny soubor je zavien.

Po vycteni hlavicek a signalt ze vSech soubort probiha piepocet jednotlivych signala
z napéti na odpovidajici fyzikalni veli¢inu a jejich ukladani Spole¢né s pomocnymi daty.
Piepocet a ukladani je zapocato identifikovanim unikatnich nazvl signali. Unikétni
nazvy reprezentuji jednotlivé signdly, které byly v prubéhu experimentu zaznamenany
zafizenim iMon. Piepocet a uklddani dale probiha v cyklu iterujicim pies zminéné
unikatni nazvy. V prvni ¢asti cyklu jsou nalezeny pozice unikatniho nazvu v proménné
se vSemi nazvy signald. Tyto pozice jsou nasledné pouzity pro vycteni dané¢ho signalu
z proménné se vSemi signaly a na zaklad¢ Casu zacatku zdznamu a vzorkovaci periody
z hlavi¢ky souboru je pro dany signal ptipraven ¢asovy vektor. Ve druhé ¢asti cyklu je
realizovan prepocet signalll z napéti na fyzikalni veli¢inu odpovidajici danému signalu a
je zahéjeno vytvareni pomocnych dat. V ptipadé pritoku Qaw je pied pfepoctem z napéti
navic provedena filtrace filtrem s konecnou impulzni odezvou (FIR) o zlomové
frekvenci 170 Hz. Filtr FIR byl zvolen z diivodu jeho linearni charakteristiky a zlomova
frekvence 170 Hz byla zvolena empiricky tak, aby bylo zaru¢eno, ze ze signalu Qaw
nebude odfiltrovana uzite¢na informace. Ve tfeti ¢asti cyklu je zkontrolovana ¢asova
navaznost sousednich vzorki signalu a v ptipadé, Ze je nalezen ¢asovy rozestup veétsi nez
jeden a ptll nasobek vzorkovaci periody, je tento Casovy rozestup vyplnén odpovidajicim
poctem nul. Poté je dokonceno vytvaieni pomocnych dat k signalu a signal je spolecné
s pomocnymi daty ulozen. Po uloZeni vSech zaznamenanych signalil je beh skriptu
uspésné ukoncen.

Ptiklad prabéha signaltt PAP, CO, P2O2 a Paw extrahovanych ze zatizeni BSM 6000,
LabChart, CDI 500 a iMon z jednoho animalniho experimentu je uveden na Obrazku 4.1.
Casova osa je spole¢na pro viechny grafy. Takto piipravené signaly byly vstupem pro
algoritmus extrakce oblasti zajmu popsanému V nasledujici sekci.
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Obr. 4.1: Ptiklad prabéhu signala PAP, CO, P.0O- a Pay extrahovanych ze zafizeni
BSM 6000, LabChart, CDI 500 a iMon



4.1.3 Extrakce oblasti zajmu

Po vycteni zaznamenanych dat ze soubord, jejichz organizace byla unikétni pro
kazdé méfici zafizeni, a jejich ulozeni do jednotného formatu .mat, bylo pted samotnym
zpracovanim dat nutné extrahovat ze signalli oblasti zajmu a vzijemné je Casove
synchronizovat podle zvolené¢ho referencniho meéficiho zafizeni. Oblasti zdjmu se
Vv piipad¢ této prace rozumi Casti animalniho experimentu, kdy bylo realizovano postupné
zvySovani a snizovani hodnoty tlaku mPaw. Referenénim méficim zafizenim se chéape
zafizeni, jimz zaznamenand data maji v ¢ase neménnou vzorkovaci frekvenci, kterd je
také naprosto shodna s vzorkovaci frekvenci udavanou vyrobcem daného meéficiho
zafizeni.

Pro extrakci oblasti zajmu byl pouZit soubor funkci RoiExtraction, ktery se nachazi
na piilozeném CD v adresati Matlab\RoiExtraction\. Soubor funkci byl napsan
Vv programovém prosttedi MATLAB. Mapa volani funkci v RoiExtraction je uvedena na
Obrazku 4.2, ktery je kvili &itelnosti rozdélen na dvé strany. Cisla v dolni &asti prvni
strany mapy a ¢isla v horni ¢asti druhé strany mapy znaci pokra¢ovani spoje. Z divodu
naro¢nosti popisu algoritmu, ktery obsahuje desitky vzajemné se volajicich funkci, viz
Obrazek 4.2, je tato kapitola rozdélena do sekci dle funkce, ve které se RoiExtraction
aktudlné nachézi. Nekteré nadpisy sekei se tak mohou opakovat. Pii druhém volani jiz
kompletné popsané funkce, je v textu pouze uveden odkaz na sekci, kde je dana funkce
popsana.
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Common\DispMaximasError_v1 0
Common\NormalizeSyncMark_v1 0
Serial\GetApproxStairBordersSer_v1 0

Common\SelectBordersUserCdi_v1 0

Common\SelectBordersUserCore vl 0 § v
Parallel\ParJobStairsBorder_v1 0

Parallel\ParJobStairsBorderWrap_v1 1

Paralle\GetApproxStairBordersPar_vl 0
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Common\GetinputDateTime_v1 0

Obr. 4.2: Mapa volani v souboru funkci RoiExtraction

Run_v2_3, Common\DoParallelTest_vl_1, Common\GetParallelCompThresh_v2_0

Vstupnim bodem RoiExtraction je skript Run_v2_3.m, jez v prvnim kroku své
implementace kontroluje spravnost cesty ke vSem soubortim, jez jsou soucasti
RoiExtraction. V ptipad¢, Zze neni adresafova struktura v poradku ¢i alespon jeden
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vyzadovany soubor neni ve spravné slozce, pak je béh RoiExtraction ukoncen s
ptislusnou chybovou hlaskou. V opacném piipad¢ je uzivatel informovan o UspéSném
ukonceni kontroly a skript pokrac¢uje druhym krokem, jimz je nastaveni paralelniho
formé¢ paralelnich vypoctt misto klasickych sekven¢nich. Vyhodou paralelniho rezimu je
moznost rozlozit vypolty mezi vice jader procesoru pocitace oproti standardu
programového prostiedi MATLAB, kdy vypocty probihaji pouze na jednom jadru
procesoru, a tim je urychlit. Nevyhodou paralelniho rezimu je nutnost dostat data
k danému jadru procesoru a v nékterych piipadech potfeba sdileni dat mezi jadry.
Zminéné nevyhody zapfticinuji, ze paralelni vypocty jsou rychlejsi nez sekvencni pouze
od nebo do dané prahové hodnoty poctu operaci provedenych procesorem, v piipadé této
prace od dané prahové hodnoty poctu vzorkil v signélu. Pti nastaveni paralelniho behu
RoiExtraction pak probiha hledani téchto prahovych hodnot, jez je realizovano spusténim
extrakce oblasti z4jmu a Casové synchronizace se sadou testovacich signali ve funkci
Common\DoParallelTest_v1_1, ¢imz se ziskaji vypocetni asy paralelniho a sekvenéniho
behu pro rizné pocty vzorkt v testovacich signalech Ziskané Casy jsou dale interpolovany
mocninou funkci, jejiz nezavislou proménou je pocet vzorkl v signilech. Ve funkci
Common\GetParallelCompThresh_v2_0 jsou hodnoty funkce pro paralelni a sekven¢ni
béh nasledné porovnany a pocet vzorki v signélu, kdy zacne byt hodnota funkce nizsi pro
paralelni béh v porovnani se sekvenénim, je ulozen jako hledana prahova hodnota.
Nastaveni paralelniho rezimu je spusténo pouze v piipadé, pokud nebylo na daném
pocitaci diive spusténo, uzivatel jej chce realizovat a k programovému prostiedi
MATLAB je nainstalovan Parallel Computing Toolbox.

Common\Main_vl 1

Po dokonceni vyse uvedenych piipravnych praci vstupuje RoiExtraction do funkce
Common\Main_v1_1, ktera ma na zodpove&dnost ziskani uzivatelského nastaveni pro béh
RoiExtraction a orchestraci: vy¢teni signalti z pevného disku pocitace, extrakce oblasti
zajmu s Casovou synchronizaci a wulozeni zpracovanych signali. Funkce
Common\Main_vl 1 se nejdiive pomoci funkce Common\GetBinarylnput vl 1 taze
uzivatele, zda chce zpracované signaly pievzorkovat na vzorkovaci frekvenci
referen¢niho méficiho zatizeni a zda chce proveést korekci kolisani vzorkovaci frekvence
uvniti oblasti z4jmu. Korekei kolisani vzorkovaci frekvence se rozumi oprava jemnych
odchylek vzorkovaci frekvence od hodnoty deklarované vyrobcem meéficiho zatizeni.
Tyto jemné odchylky by se pfi délce méteni napiiklad n€kolik minut neprojevily, ovSem
pfi délce oblasti zajmu v fadech hodin jsou jiz znatelné.

Common\GetBinarylnput vl 1

Funkce Common\GetBinarylnput_v1_1 vyvolava dialogové okno s vybérem ze dvou
nabizenych moznosti. Po zvoleni jedné ze dvou moZnosti je vybér uZivatele
transformovan na pfislusnou logickou hodnotu.
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Common\Main_vl 1

Po ziskéni prvnich dvou nastaveni je uzivatel vyzvan k zadani cesty k souborim
.mat, které obsahuji signaly extrahované z jednotlivych méficich zatizeni, viz predchozi
kapitola. Z nazvu souborti .mat v zadané cesté je zkonstruovan seznam s nazvy méficich
zarizeni a zaznamenanych signalii. Tento seznam je poté pouzit pro vybér referencniho
méficiho zafizeni a synchronizacniho signalu referencniho zatizeni. Synchroniza¢nim
signalem jsou minény signaly Paw z BSM 6000, Labchart a iMon a signal pH z CDI 500.
Vybér synchronizaéniho signalu nemohl byt automatizovan, protoze nebylo mozné
zarucit, ze soubor. mat s danym nazvem bude vzdy obsahovat synchroniza¢ni signal.

Common\GetUserInputinList vl 1

Vybér polozek ze seznamu s ndzvy meéficich zafizeni a zaznamenavanych signal je
realizovan ve funkci Common\GetUserInputinList vl 1. Tato funkce nejdiive provadi
kontrolu, zda ji byl pfedan seznam ve spravném datovém typu a poté vyvolava dialogové
okno, ve kterém uzivatel mize zvolit polozku ze seznamu. Pro vyvolani dialogové okna
je pouzita funkce listdlg, ktera je v programové prostiedi MATLAB nativni a obsahuje
tlacitko ,,Cancel* pro zavieni dialogového okna bez vybéru polozky, které neni mozné
deaktivovat. Ztohoto divodu funkce Common\GetUserlnputinList vl 1 vyvolava
dialogové okno opakované¢, dokud uzivatel neprovede vybér a nepotvrdi jej tlacitkem
,»Ok“. Nasledn¢ je vybrana polozka a jeji index v seznamu piedana zpét funkci
Common\Main_vl1 1. Se zadanou cestou Kk souborim .mat, zvolenym referencnim
zafizenim a synchroniza¢nim signalem je zavolana funkce Common\LoadSignal_v1_1.

Common\LoadSignal_v1 1

Funkce Common\LoadSignal_vl_1 nejdfive pomoci seznamu s nazvy méficich
zafizeni a zaznamendvanych signalt zrekonstruuje nazev souboru .mat, ktery se ma nacist
z disku pocitace a nasledné tuto operaci také provede. Po vycteni souboru je zjistén nazev
promé&nné se signalem a ndzev proménné s pomocnymi daty, které byly v daném souboru
uloZeny. Nazvy proménnych jsou pak vyuzity pro ptevod signalu ze dvousloupcového
vektoru do datového typu struktura. Struktura byla pro reprezentaci signalia v
RoiExtraction pouzita z divodu zvyseni ¢itelnosti kodu, kdy je na prvni pohled ziejmé,
zda je operovano s cCasovym vektorem ¢i vektorem hodnot. V zavéru funkce
Common\LoadSignal_v1_1 jsou nazvy proménnych pouzity pro identifikaci proménné
s pomocnymi daty. Pokud neni tato proménnad nalezena, je uzivatel ve funkci
Common\GetlnputNum_v1 1 vyzvan k zadani hodnoty vzorkovaci frekvence vycteného
signalu. Vzorkovaci frekvence je nutné pro prevzorkovani signalu.

Common\GetlnputNum_v1 1

Funkce Common\GetlnputNum_v1_1 je zaloZena principu nekone¢né smycky, ktera
je prerusena pouze v piipad¢, kdy uzivatelem zadany vstup spliiuje dand kritéria. V této
smycce je nejdiive uZivatel vyzvan k zadani Ciselné hodnoty, jejiz validita je nasledné
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ovétena. Pokud uzivatelsky vstup odpovida kritériim pro ¢iselnou hodnotu, je smycka
pferusena a kontrola je vracena volajici funkci. V opaéném piipadé se kod vraci na
zacatek smycky. Po ukonceni Common\GetinputNum_ vl 1 je wukoncena i
Common\LoadSignal_v1 1 a funkci Common\Main_v1 1 je zpét vracen synchroniza¢ni
signal z referen¢niho zatizeni a pomocna data k signalu.

Common\Main_vl 1

Funkce Common\Main_v1 1 pak pokracuje vytvofenim seznamu s nazvy méficich
zafizeni bez zvoleného referencniho zatfizeni a inicializaci proménnych pouzitych pro
nasledujici cyklus, v némz probiha: (1) vy¢itani signalt z pevného disku pocitace, (2)
jejich Casova synchronizace a ptipadné ptevzorkovani ¢i korekce kolisani vzorkovaci
frekvence a (3) ukladani nalezenych oblasti zajmu. Cyklus iteruje pies index polozek v
seznamu S nazvy meéficich zatizeni. Kvili tomuto bylo nejdiive v cyklu nutné zajistit
ignorovani indexu referen¢niho zafizeni, coz bylo vyfeSeno pteskocenim veskerych
operaci v cyklu, pokud se aktudlni hodnota indexu ze seznamu rovna indexu referencniho
zatizeni. Po kontrole indexu je dvakrat =zavolana vySe popsana funkce
Common\GetUserInputinList_vl_1. Poprvé je funkce pouzita pro zvoleni méficiho
zatizeni, jehoz signaly maji byt v aktualni iteraci cyklu synchronizovany s referen¢nim
zafizenim a podruhé je funkce pouzita pro vybér synchroniza¢niho signalu daného
meéfictho zafizeni. Po prvnim volani funkce je provedena korekce indexu
synchronizovaného zafizeni VvV seznamu S nazvy méficich zatizeni z divodu pouziti
seznamu S vyjmutym referen¢nim zafizenim jakozto vstupu pro
Common\GetUserInputinList_vl_1. Se znalosti synchronizovaného zafizeni a jeho
synchronizaéniho signalu je zavolana funkce Common\LoadSignal_v1_1 a dany signal je
vycten z disku do paméti pocitace.

Dale v textu je z divodu zjednoduseni synchroniza¢ni signal referen¢niho zatizeni
nazyvan referencnim signalem a synchronizac¢ni signal synchronizovaného zafizeni je
nazyvan synchronizovanym signalem.

Nasleduje  zapnuti nebo  vypnuti  paralelniho rezimu ve  funkci
Common\SetParallelComp_v1 0, ktera je v pfipad¢ prvni iterace vySe zminéného cyklu
volana pro referen¢ni 1 synchronizovany signal a v pfipad¢ dalSich iteraci pouze pro
synchronizovany signal. Funkce je zavolana pouze, pokud ma uzivatel k programovému
prostfedi MATLAB nainstalovan Parallel Computing Toolbox.

Common\SetParallelComp_v1 0

Funkce Common\SetParallelComp_v1_0 nastavuje paralelni béh na zakladé dodané
prahové hodnoty poctu vzorkl signalu pro spusténi paralelniho béhu a poctu vzorka
referen¢niho a synchronizovaného signalu. V jednom ptipad¢ je prahova hodnota poctu
vzorkll zavisld na délce referen¢niho i synchronizovaného signdlu a je tak nutné
dodate¢né nalézt presnou prahovou hodnotu pomoci interpolace. V ostatnich ptfipadech
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je prahova hodnota konstantou a lze tak nastavit paralelni béh prostym porovnanim poct
vzorku signalu s prahovou hodnotou. S prahovou hodnotou je vzdy porovnavan pocet
vzorka referen¢niho signalu, protoze synchronizovany signdl je v pribéhu vypocti v
RoiExtraction pievzorkovan na frekvenci referen¢niho signalu a ma tak pocet vzorki
blizky délce reference. Ve funkci je také pouzita kladna a zaporna prahova hodnota poctu
vzorkl, coz ma za cil odli$it situaci, kdy je paralelni béh vyhodny do nebo od dané
prahové hodnoty. Po nastaveni paralelniho béhu je vracena logicka hodnota indikujici
nalezené nastaveni a kontrola je vracena zpét volajici funkeci.

Po poslednim zavolani funkce Common\SetParallelComp_v1 0 a navratu z ni, je
kontrola piedana funkci Common\Synchronize vl 7, ve které probiha samotna ¢asova
synchronizace a korekce kolisani vzorkovaci frekvence mezi referencnim a
synchronizovanym signalem.

Common\Synchronize vl 7

Funkce Common\Synchronize_v1_7 za¢ina inicializaci vystupnich proménnych na
prazdné hodnoty z diivodu prevence chybového stavu pii preruseni exekuce funkce a
nastavenim perzistentnich proménnych. Perzistentni proménné si zachovavaji svoji
hodnotu mezi jednotlivymi voldnimi funkce. Hodnoty standardnich proménnych ve
funkci jsou po ukoncenti jejiho behu odstranény z paméti pocitace.

Funkce obsahuje nékolik vétvi kdédu, které se spoustéji pouze pii nastavovani
paralelniho rezimu. Tyto vétve slouzi k potlaceni potieby uzivatelského vstupu nebo pro
provedeni specifickych nastaveni.

Po inicializa¢nich pracich se funkce Common\Synchronize_v1 7 dostava do Casti
kodu, jejiz spousténi je fizeno vstupnim parametrem funkce. Dana cast kodu je dle
vstupniho parametru spusSténa pii prvnim zavolani funkce a téze pti druhém zavolani,
pokud bylo napoprvé synchronizovano zatizeni CDI 500. Kod za kontrolou vstupniho
parametru zafind zobrazenim pribéhu referenc¢niho signalu a uZivatelskym zadanim
poctu oblasti zdjmu vreferenénim signdlu pomoci vySe popsané funkce
Common\GetlnputNum_v1 1. Pokud se jedna o nastaveni paralelniho rezimu, je pocet
oblasti zajmu soucasti kodu a zobrazeni a uzivatelské zadani je tak potlaceno. Je-li
nastaveno, ze ma byt provedena alespon jedna z paralelnich vétvi RoiExtraction,
nasleduje konstrukce objektu drziciho instrukce pro béh paralelnich vypocth. V dalsi ¢asti
kédu probihd hleddni bodld v referencnim signéalu, které mohou potencionalné
ohranicovat oblasti zdjmu. Toto hledani mtze dle paralelniho nastaveni probihat bud’'to
paralelné nebo sekvenéné.

Parallel\ParJobStairsBorder_v1 0, Parallel\ParJobStairsBorderWrap vl 1,
Parallel\ParSigDivision_v1 0

Pfi  paralelnim  béhu je  hleddni  zahijeno  zavolanim  funkce
Parallel\ParJobStairsBorder_v1_0, jejimz tkolem je vytvofeni paralelniho vypoctu, jeho
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spusténi, vycteni vysledkl a jeho smazani z paméti pocitace. Samotny paralelni vypocet
je realizovan ve funkci Parallel\ParJobStairsBorderWrap_v1 1. Ta zadina zavolanim
funkce Parallel\ParSigDivision_v1 0, jejimz ucelem je rozdéleni vstupniho signalu do
rovhomérnych casti odeslanych na jednotlivda jadra procesoru. To je provedeno
vytvofenim matice o tfech sloupcich, jejiz pocet fadkti odpovida poctu jader procesoru.
V kazdém tadku matice jsou uloZeny nasledujici iidaje pro dané jadro procesoru: Prvni
sloupec obsahuje pocate¢ni index zpracovavané ¢asti signalu ve vztahu k celému signalu,
druhy sloupce obsahuje konecny index zpracovavané ¢asti signalu ve vztahu k celému
signalu a tfeti sloupec obsahuje pocet vzorkli v dané Casti signdlu. Vytvorend matice je
vracena funkci Parallel\ParJobStairsBorderWrap vl 1, ktera pokracuje zavolanim
funkce Common\ReplaceNan_v1 0. Soucasné se zavolanim této funkce je provedeno
rozdéleni signdlu pro jednotlivd jadra procesoru dle vystupni matice =z
Parallel\ParSigDivision_v1 0.

Common\ReplaceNan_v1 0

Funkce Common\ReplaceNan_v1_0 slouzi k nahrazeni ne¢iselnych vzorku v signalu
aproximovanymi hodnotami. To je provedeno vytvorenim vektoru obsahujiciho logické
nuly a jedni¢ky dle pfitomnosti neciselného vzorku a naslednou diferenci vektoru.
Diferenci logického vektoru vznikne novy vektor s ¢iselnymi hodnotami jedna, nula a
minus jedna. Hodnota jedna oznacuje pocatek oblasti s ne¢iselnymi vzorky, hodnota nula
oznauje neménny stav a neni pro dalsi vyhodnoceni pouzita, hodnota jedna oznacuje
konec oblasti s neciselnymi vzorky. Oblast zde mize mit od jednoho po N vzorkl. Z
hodnot jedna a minus jedna jsou pak dale ziskany indexy zacatku a konce oblasti
s neCiselnymi vzorky a z rozdili indexu je stanovena délka jednotlivych oblasti. Pres
odpovidajici indexy a délky je pak iterovano, pfi¢emz indexy jsou pouzity pro aproximaci
neciselnych hodnot na zac¢atku a konci oblasti. Aproximace je realizovana pomoci zp&tné
a dopfedné diference mezi hodnotami signdlu pfilehlymi k neciselné oblasti. Mezi
aproximovanymi hodnotami je s pomoci délky neciselné oblasti nasledné provedena
linedrni interpolace, jejiz vysledek je pouZit k nahrazeni dané neciselné oblasti. Timto
krokem je béh Common\ReplaceNan_v1 0 ukoncen a signal bez neéiselnych vzorku je
navracen do funkce Parallel\ParJobStairsBorderWrap_v1_1, ktera obratem vola funkci
Common\CutValues_v1 0.

Common\CutValues vl 0

Ugelem Common\CutValues vl 0 je ofiznuti extrémné vysokych a extrémné
nizkych hodnot v signalu, coz je potieba pro algoritmus adaptivni segmentace, ktery je
pouzit dale v RoiExtraction. Ofiznuti je realizovano vypoctenim prahové hodnoty,
jakoZzto sumy ¢i rozdilu 29 nasobku priméru signdlu a priméru signalu. Konstanta 29
byla zvolena na zdklad¢ experimentidlniho pozorovéani. Timto se efektivné doséhlo
rozmezi + 30 nasobek priméru signalu, ve kterém mohou jeho hodnoty lezet. Funkce
pokracuje nahrazenim hodnot mimo definované rozmezi vypoctenou prahovou hodnotou
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a ukoncenim svého béhu spolecné s vracenim ofiznutého signalu zpét volajici funkci
Parallel\ParJobStairsBorderWrap_v1_1.

Parallel\ParJobStairsBorderWrap_vl 1, Common\ResampleTime v1 0

Funkce Parallel\ParJobStairsBorderWrap vl 1 pak pokracuje vétvi kodu fizenou
logickym argumentem funkce, ktery musi nabyvat hodnoty logické jedna, aby byla vétev
spusténa. Ve vétvi je realizovano prevzorkovani signdlu pomoci nativni funkce
programového prostfedi MATLAB resample a ptevzorkovani ¢asového vektoru signalu
pomoci Common\ResampleTime_v1 0, v niZz je provedena pouze linearni interpolace
mezi prvnim a poslednim elementem Casového vektoru s poctem uzli odpovidajicim
délce prevzorkovaného signdlu. S prevzorkovanim c¢asového vektoru je provedeno i
rozdeleni ¢asového vektoru na ¢asti pro jednotliva jadra procesoru. Pokud neni Casovy
vektor Kk dispozici, je jeho pfevzorkovani vynechano. Po dokonceni vySe uvedenych
operaci ve funkci Parallel\ParJobStairsBorderWrap_v1 1 na vSech jadrech procesoru je
pokracovano konkatenaci ¢asti signalu a ¢asti jeho Casového vektoru zpét do jednoho
celku. Slouceny signal a Casovy vektor jsou pifitomny na kazdém jadru procesoru.
Konkatenace je provedena, protoze béh funkce pokracuje zavolanim
Common\GetStairsCenter_v1_1, ktera nad signalem uplatiiuje jeho globalni statisticky
popis, jez by pii rozd€leni signdlu nebyl mozny. Vypocty v této funkci probihaji
sekvencné.

Common\GetStairsCenter_vl 1, Common\GetMaxCdpPosition_v1l 0

Funkce Common\GetStairsCenter_vl 1 ihned po svém zavolani piedava fizeni
funkci Common\GetMaxCdpPosition_v1_0, jejimz ukolem je nalezeni pozice maximalni
hodnoty mPaw V referen¢nim a synchronizovaném signalu. Stanoveny tkol je splnén
pomoci vyfiltrovani signalu klouzavym primérem s délkou okna deset minut a krokem
pét minut. Ve vysledném signalu jsou pak jako pozice maximalniho mPaw 0znaceny body
spliiujici vSechna néasledujici kritéria, ktera jsou ilustrovana na Obrazku 4.3. U
jednotlivych kritérii se pak v zavorkach nachdzeji odkazy do Obrazku 4.3.

1. Aktualni bod je lokalnim maximem (fialovy kiiz).

2. Aktualni bod (fialovy ktiz) a body ve vzdalenosti =8 vzorkt (Zluty a zeleny
k#iz) maji v§echny hodnotu pifesahujici vypocéteny prah (Cervena ¢ara), ktery
je stanoven jako 0,9 nasobek stfedni hodnoty vyfiltrovaného signalu.

3. Mezi aktudlnim bodem a posledni nalezenou pozici maxima mPaw klesla
hodnota vyfiltrovaného signalu pod vypocteny prah (zacatek signalu se
nachazi pod Cervenou carou). V piipad€, ze pozice maxima MPaw Nebyla
doposud nalezena, je tato podminka splnéna automaticky.

4. Rozdil hodnoty aktualniho bodu (fialovy kiiz) a smérodatné odchylky z bodl
ve vzdalenosti -8 vzorkli az +8 vzorkl od aktudlniho bodu (oranzova ¢ast
klouzavého priméru) je vyssi nez hodnota bodu ve vzdalenosti -8 vzorkl
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(zluty ktiz). Nebo, rozdil hodnoty aktualniho bodu a smérodatné odchylky z
bodli od -8 vzorkli k aktuidlnimu bodu je vys$si nez hodnota bodu ve
vzdalenosti -8 vzorkll. Druhd moznost neni na Obrazku 4.3 zobrazena.

5. Rozdil hodnoty aktualniho bodu (fialovy kiiz) a smérodatné odchylky z bodt
ve vzdalenosti -8 vzorkli az +8 vzorkli od aktuadlniho bodu (oranzova cast
klouzavého priméru) je vyssi nez hodnota bodu ve vzdélenosti +8 vzorki
(zeleny ktiz). Nebo, rozdil hodnoty aktudlniho bodu a smérodatné odchylky
od aktudlniho bodu k bodu ve vzdélenosti +8 vzorku je vyssi nez hodnota

bodu ve vzdalenosti +8 vzorki. Druhd moznost neni na Obrazku 4.3

zobrazena.
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Obr. 4.3: Tlustrace bodu (fialovy ktiz) spliiujiciho kritéria pro maximalni mPay

Po projiti vyfiltrovaného signalu jsou nalezené pozice maximalniho mPaw V signalech
pred a po filtraci vraceny zpét volajici funkcei spole¢né s vyfiltrovanym signalem.

Common\GetStairsCenter_v1 1

Funkce  Common\GetStairsCenter v1_ 1 pak pokracuje kontrolou, zda
Common\GetMaxCdpPosition_v1_0 vratila alesponn jednu pozici maximalniho mPaw.
Pokud neni uvedené podminka splnéna, je béh funkce ukoncen. Pfi splnéni podminky
funkce pokracuje porovnadnim poctu nalezenych pozic s uZivatelsky zadanym poctem
oblasti z4jmu. Tyto dva pocty by mély byt shodné, a pokud tomu tak je, jsou pozice
maximalniho mPaw vraceny volajici funkci a Common\GetStairsCenter vl 1 je
ukoncena. V piipad¢ niz§iho poctu nalezenych pozic oproti poc¢tu oblasti zdjmu je misto
pozic vracena prazdna matice a Common\GetStairsCenter_v1 1 je ukoncena. Pokud
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nastane posledni mozna situace, kdy pocet nalezenych pozic piesahuje pocet oblasti
zajmu, jsou piebyte¢né pozice eliminovany. Toho je dosazeno vyfazenim pozic, v jejichz
okoli je signal vyfiltrovany klouzavym primérem, viz vySe, nejméné podobny ostatnim
okolim pozic. Jako métitko podobnosti zde byla zvolena smérodatna odchylka. Samotny
proces eliminace je realizovan tak, Ze jsou prve vypocteny smérodatné odchylky pro okoli
vSech nalezenych pozic maxim mPay. Poté je mezi jednotlivymi smérodatnymi
odchylkami vypoctena diference a konecné je vypoctena suma absolutnich hodnot
diferenci mezi danou smérodatnou odchylkou a ostatnimi. Nalezené pozice maximalniho
MPaw S nejveétsi hodnotou sumy je vyfazena a cely proces eliminace je opakovan, dokud
se pocet pozic nerovna poctu zadanych oblasti zajmu. Zbylé pozice jsou pak vraceny
volajici funkci a Common\GetStairsCenter_v1 1 je ukoncena.

Parallel\ParJobStairsBorderWrap_ vl 1

Funkce Parallel\ParJobStairsBorderWrap vl 1 pokracuje kontrolou, zda byla
vracena alesponi jedna pozice maxima. Pokud tato podminka neni splnéna, je funkce
ukoncena. V opacném piipadé funkce pokracuje zavolanim
Parallel\GetApproxStairBordersPar_v1 0, ktera opét bézi v paralelnim rezimu.

Parallel\GetApproxStairBordersPar_vl 0

Ucelem funkce Parallel\GetApproxStairBordersPar_v1 0 je distribuce ¢asti signélu
na jednotliva jadra procesoru pocitace pro algoritmus adaptivni segmentace, ktery pak
probiha paralelné ve funkci Common\AdaptiveSegmentation_v1_1. Rozd¢leni signalu na
jadra procesoru je provedeno iterovanim pies nalezené pozice maxim, kdy je na uréené
jadro procesoru zaslana Cast signalu mezi dvéma nalezenymi pozicemi maxim. Jadro
procesoru je uréeno s pomoci nativni proménné labindex, ktera ma hodnotu indexu
daného jadra procesoru a ma tak na kazdém jadie jinou hodnotu, a s pomoci kontroly
rovnosti labindex s dal$i proménnou inkrementovanou pti kazd¢ iteraci. Pokud kontrola
projde, je dana Cast signalu zaslana na jadro s labindex a na tomto jadfe je spustén
algoritmus adaptivni segmentace. Pokud kontrola neprojde, neni provedena na jadie s
labindex zadna akce.

Common\AdaptiveSegmentation_v1 1

Obecny popis adaptivni segmentace je uveden v sekci 2.4, zde se nachazi pouze tcel
algoritmu a je zde popsana jeho konkrétni implementace ve funkci
Common\AdaptiveSegmentation_v1 1. Adaptivni segmentace slouzi k nalezeni hranic
segmentl signdlu, v nichZ doslo ke zméné charakteru signalu. Adaptivni segmentace je
tak vhodnym néstrojem pro hledani zacatku a konce oblasti zjmu v referencnim a
synchronizovaném signalu Paw. Ty jsou charakteristické rychlou zménou stavu, kdy byly
na dobu péti sekund vypinany tlakové oscilace HFO ventilatoru (synchronizacni znacky,
viz sekce 4.1.1). Implementace algoritmu v RoiExtraction vyuziva dvé spojena okna o
délce ¢tyti sekundy, ktera klouzou po signalu s krokem 10 vzorkut. Tento krok byl zvolen
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jakozto kompromis mezi rychlosti vypoctl a pfesnosti nalezenych hranic segmentti. Pti
mens$ich hodnotdch kroku dochazelo k neumérnému prodlouzeni doby vypoctl, to i
V paralelnim rezimu. Pfi vysSich hodnotach kroku jiz algoritmus nedokéazal detekovat
hranice segmentii s pozadovanou piesnosti. Mezi spojenymi okny je pocitana
amplitudova diference a aproximace frekvencni diference, viz 2.4. Amplitudova
diference je vazena hodnotou 1/400. To je provedeno z divodu vyrovnani vlivu
amplitudové a frekvencni diference na hledani hranic segmentti. Po vypocteni diferenci
jsou ob¢ diference secteny a zacind hledani lokalnich maxim v sumé diferenci, ktera
ukazuji na hranice segmentl. Hledani probiha tak, ze je iterovano pies vektor sumy
diferenci a je hledana hodnota vektoru, ktera piekroc¢ila hodnotu jedné desetiny
absolutniho maxima sumy diferenci. Po nalezeni takovéto hodnoty je z vektoru vzat
vysek o délce vypoctené jako pomér délky ptivodnich oken a kroku, se kterym klouzala
po signalu. Za lokalni maximum, ¢ili hranici segmentu, je oznacena maximalni hodnota
ve vyseku, ktera soucasné lezi v jeho polovingé. Pies index vektoru sumy diferenci, na
kterém doslo ke splnéni vySe uvedené podminky a polovinu délky pivodnich oken je
provedeno mapovani na pozici ve vstupnim signalu. Ve chvili, kdy je suma diferenci cela
projita, je vektor s nalezenymi hranicemi segmentti vracen zpét volajici funkei.

Parallel\GetApproxStairBordersPar_v1 0, Parallel\ParJobStairsBorderWrap_vl 1,
Parallel\ParJobStairsBorder_v1 0

Funkce Paralle\GetApproxStairBordersPar_vl 0 pak sbira vektory s hranicemi
segmentl z jednotlivych jader procesoru do jedné proménné, kterou vraci volajici funkci.

Funkce Parallel\ParJobStairsBorderWrap_vl_1 po vraceni kontroly od zavolané
funkce Paralle\GetApproxStairBordersPar_v1_0 ¢eka, dokud nejsou k dispozici hranice
segmentl ze vSech jader procesoru. Jakmile jsou v§echny hranice k dispozici, je proveden
jejich presun na prvni jadro procesoru a timto je cely paralelni vypocet piivodné€ spustény
v Parallel\ParJobStairsBorder_v1l 0 ukonéen. Kontrola je po sesbirani vysledkt
paralelniho vypoctu do navratové proménné a jeho smazani z paméti pocitace vracena
zpét funkci Common\Synchronize_vl 7.

Common\Synchronize_v1 7

Funkce Common\Synchronize_vl_7 pak dokoncuje paralelni vétev hledani bodu
potencionalné ohraniCujici oblasti zajmu v referencnim signalu rozdélenim vysledkt
paralelniho vypoctu do jednotlivych proménnych a smazanim pivodné vracenych
vysledkl z paméti pocitace. Sekvenéni vétev hledani potencionalnich hranic vola vyse
popsané funkce v pofadi: Common\ReplaceNan vl 0, Common\CutValues vl 0 a
Common\GetStairsCenter_vl 1. Po dokonceni béhu jednotlivych funkci je provedena
kontrola, zda byla z posledni uvedené funkce vracena alespon jedna pozice maximalniho
MPaw (viz vyse). Pti uspesné kontrole  je zavolana funkce
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Serial\GetApproxStairBordersSer_v1_0, v opa¢ném ptipadé je hledani potencionalnich
hranic ukonceno.

Serial\GetApproxStairBordersSer vl 0

Funkce Serial\GetApproxStairBordersSer vl 0 je sekven¢ni obdobou funkce
Parallel\GetApproxStairBordersPar_v1_0 a plati pro ni i obdobny popis s rozdilem, ze
signal neni rozdélen na riznd jadra procesoru pocitace, ale veskeré vypocty probihaji na
jednom jadre.

Common\Synchronize_v1 7, Common\DispMaximasError_v1 0

Po ukonceni hledani bodl, které potencionalné ohrani¢uji oblasti zdjmu
v referencnim signalu je zkontrolovano, zda byla vracena alespon jedna pozice
maximalniho mPaw (viz vyse). Pokud je kontrola nelspéSnad je zavolana funkce
Common\DispMaximasError_v1 0, kterd zobrazi piislusnou chybovou zpravu a béh
Common\Synchronize_ vl 7 je wukonéen. Pii uspésné kontrole je pokra¢ovano
uzivatelskym vybérem hranic oblasti zajmu z vySe nalezenych bodi. Pokud se
Common\Synchronize_v1 7 nachéazi v nastaveni paralelniho rezimu, je vybér hranic
nahrazen jejich nactenim z pfipravenych souborti .mat.

Common\GetStairBorders vl 0

Vybér hranic oblasti zajmu zacina ve funkci Common\GetStairBorders_v1_0, jez
rozd€luje vstupni signdl do ¢asti ohraniCenymi dvéma sousednimi maximy MPay
+40 minut. Pokud se jedna o prvni ¢i posledni maximum mPay je za hranici zvolen
zacatek respektive konec signédlu. Jednotlivé Casti signalu spolecné s potenciondlnimi
hranicemi oblasti zajmu pro danou ¢ést signalu jsou pouzity jako vstup pro funkci
Common\SelectBordersUser vl 1.

Common\SelectBordersUser_v1 1

Ugelem funkce Common\SelectBordersUser vl _1 je odfiltrovani potencionalnich
hranic oblasti zajmu, které nespliiuji stanovena kritéria, pfed vybérem hranic uZivatelem.
Kritéria pro odfiltrovani byla stanovena dvé: (1) Vzdalenost sousednich potencionalnich
hranic méné nez pét sekund a (2) vzdalenost sousednich potencionalnich hranic vice nez
80 sekund. Se zbylymi potencionalnimi hranicemi, jakozto vstupem, je dale zavolana
funkce Common\SelectBordersUserCore vl 0, ve které probiha vybér skute¢nych
hranic oblasti zajmu uzivatelem.

Common\SelectBordersUserCore_ vl 0

Funkce Common\SelectBordersUserCore vl 0 zacina svij beh vykreslenim
vstupniho signdlu s oznaCenymi body, které ohraniCuji potenciondlni hranice oblasti
zajmu. S body je vykresleno i jejich pofadové ¢islo. Béh funkce pak pokracuje vypsanim
informaci pro uZzivatele, které jej maji navigovat procesem vybéru hrani¢nich bodl a
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jejich samotnym vybérem. Ten je zapocat inicializaci nezbytnych proménnych, vstupem
do dvou vnofenych cykli a zavolanim funkce Common\ZoomFigure v1 0. Vnitini
cyklus slouzi pro vybér daného bodu hranice a vnéjsi cyklus slouzi pro posun vybéru
k dalsimu bodu. Funkce Common\ZoomFigure v1 O je =zavolana pro danou
synchroniza¢ni znacku, ktera je tvofena dvéma body potenciondlné ohranicujici oblast
z4jmu, funkce je tedy volana pro kazdy druhy bod, pokud se nejedna o synchroniza¢ni
signal ze zafizeni CDI 500. Synchroniza¢ni znacky (= hranice oblasti zajmu) z tohoto
zafizeni jsou tvofeny pouze jednim bodem, funkce je v tomto piipad¢ tedy volana pro
kazdy bod.

Common\ZoomFigure vl 0

Uelem funkce Common\ZoomFigure vl 0 je umoznit uZivateli pfiblizeni
vykresleného signalu s oznaCenymi potencionalnimi hranicemi oblasti z4jmu, tak aby
bylo pro uzivatele snadné rozliSit potfadové CcCislo skuteCnych hranicnich bodt
Vv synchroniza¢ni znacce. Uvedeny ucel je splnén povolenim pfibliZzeni grafu, které
provedeno uzivatelem za soucCasného cekani funkce na potvrzeni od uzivatele, ze
ptiblizeni grafu je jiz dostatecné. Po obdrZeni potvrzeni je ptiblizeni grafu zakézdno a béh
RoiExtraction je vracen zpét funkci Common\SelectBordersUserCore_v1_0.

Common\SelectBordersUserCore vl 0

Funkce Common\SelectBordersUserCore_v1_0 pokracuje zavolanim vyse popsané
funkce Common\GetlnputNum_v1_1, ktera zde slouzi pro ziskani potfadového C¢isla
uzivatelem zvoleného hrani¢niho bodu. Pofadové &islo je vzapéti podrobeno kontrole,
zda spliiuje nésledujici podminky: (1) Je vétsi nebo rovno nule a soucasné (2) je mensi
nebo rovno poctu bodi ohranicujicich synchroniza¢ni znacky, nebo (3) je rovno plus
nekonec¢nu. Pokud jsou podminky splnény, je vnitini cyklus pferuSen a je zn¢j
vystoupeno. Soucasné s prvnimi dvéma podminkami musi byt jesté splnéno nastaveni
logické proménné na hodnotu logicka nula. Tato proménna urcuje, zda bylo v pfedchozi
iteraci vnitiniho cyklu zvoleno negativni pofadové ¢islo bodu. Zaporna hodnota zde
uzivateli slouZzi jako oznaceni bodu, jehoZ vybér se ma opakovat v dalsi iteraci vnitiniho
cyklu z divodu ptechozi chyby. Nastavovani logické proménné je zde nutné proto, aby
po opravé pofadového cisla mohlo dojit k posunu zpét na bod, u jehoz selekce byla
zaporna hodnota zadana. VySe uvedena podminka, (3) je rovno plus nekonecnu, je
signalem, ze pro danou synchroniza¢ni znacku neni ve vykresleném signalu pfitomen jeji
hrani¢ni bod.

Pti nesplnéni vySe uvedenych podminek dochazi k testu poradového ¢isla, zda (1) je
vEétsi nez pocet bodu ohranicujicich potencionalni hranice a soucasné zda (2) neni rovno
plus nekonec¢nu. Splnéni téchto dvou podminek znaci chybné zadani od uzivatele (zadana
hodnota je vyssi nez pocet bodl), ktery je na toto prislusnou chybovou hlaSkou upozornén
a volba daného potadového ¢isla je opakovana.
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Posledni ¢ast vnitfniho cyklu obsluhuje opakovani volby potadového ¢isla bodu pfi
zadani zaporné hodnoty. V této Casti cyklu je prve ovéfeno, ze absolutni hodnota
zaporného ¢isla je mensi nebo rovna poctu bodl ohranicujicich synchroniza¢ni znacky.
Pokud je tato podminka splnéna, probihd nastaveni proménnych tak, aby byla v dalsi
iteraci vnitfniho cyklu opakovana volba zvolené¢ho bodu. Ve druhé vétvi této ¢asti cyklu,
do které je vstoupeno v nasledujici iteraci, je realizovano pfenastaveni proménnych na
hodnoty, které umoziuji pokracovat ve vybéru poradovych cisel bodi od posledniho
zvoleného bodu pied zadanim zéporné hodnoty. Timto jsou operace ve vnitinim cyklu
ukonceny a funkce Common\SelectBordersUserCore vl 0 se ptesouva do vnéjsiho
cyklu.

Vnéjsi cyklus je zapocat kontrolou, zda uzivatel nezadal jako potadové ¢islo bodu
hodnotu nula. Zadani ¢isla 0 indikuje, Ze hrani¢ni bod synchroniza¢ni znacky je sice
pritomen ve vykresleném signalu, neni ovSem oznacen poradovym c¢islem a jeho vybér
ve vnitinim cyklu tak neni mozny. Pti uspésné kontrole probiha vybér hrani¢niho bodu
bez poradového cisla graficky ve vykresleném signdlu pomoci nativni funkce
programového prostiedi MATLAB ginput. Pied samotnym grafickym vybérem jsou
uzivateli vypsany instrukce pro vybér a je mu umoznéno si piiblizit oblast signalu se
synchroniza¢ni znackou. Vybrany bod je zafazen mezi ostatni zvolend potfadova cisla
hrani¢nich bodd.

Ve druhé ¢asti vnéjsiho cyklu je ovéieno, ze zadné z poradovych ¢isel nebylo zadano
dvakrat. V ptfipadé, Ze tomu tak je, je proces vybéru bodl opakovan od pocatku.
V opa¢ném  piipadé je  vybér posunut kdalSimu bodu a  funkce
Common\SelectBordersUserCore_v1 0 se vraci do vnitiniho cyklu, pokud jiz pocet
vybranych hrani¢nich bodii neodpovida poctu hledanych bodi. V tomto piipadé je vektor
s pofadovymi ¢€isly hrani¢nich boda synchronizaénich znacek ve vystupni proménné
doplnén nulami na indexech, kde nebyl hrani¢ni bod pfitomen a béh funkce
Common\SelectBordersUserCore_v1 0 je ukoncen.

Common\SelectBordersUser_v1 1, Common\GetStairBorders vl 0

Rizeni je tak pfedano zpét funkci Common\SelectBordersUser vl 1, jeZ je vzapéti
téze  ukonena a  béh  RoiExtraction, tak  pokracuje ve  funkci
Common\GetStairBorders_v1 0, ktera pfepocita pofadova ¢isla bodu, tak aby odpovidala
indextim v kompletnim signélu, a jeji béh je ukoncen.

Common\Synchronize vl 7

Béh se tak vraci do Common\Synchronize_v1_7, ktera vystup z aktualniho zavolani
Common\GetStairBorders_v1_0 ulozi jako hranice oblasti zajmu v referenénim signalu.
Timto je ukoncena vétev koddu, jejiz spousténi je fizeno vstupnim parametrem funkce a
ktera je spusténa pouze pii prvnim zavolani funkce a téze pti druhém zavolani, pokud
bylo napoprvé synchronizovano zatizeni CDI 500.
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Ve funkci Common\Synchronize_vl 7 nasleduji vétve kodu, jejichz ucelem je
nalezeni hranic oblasti zajmu v synchronizovanych signdlech. Prvni vétev kodu je
spusténa pro zatizeni CDI 500 a druhd vétev kdédu je spusténa pro vSechna ostatni
zatizeni. Prvni vétev kodu zacina zavolanim funkce Common\ReplaceNan_v1 O, ktera je

popsana vyse a jejimz ucelem je nahrazeni neciselnych hodnot v Signalu.

Common\ResampleLinearinterp_v1_1

V nasledujicim kroku je zavolana funkce Common\ResampleLinearinterp vl 1,
ktera slouzi k pfevzorkovani vstupniho signalu metodou linearni interpolace.

Common\Synchronize_v1 7

V dals§im kroku je zjisténo, zda synchronizovany signal z CDI 500 obsahuje i ¢asovy
vektor. Pokud tomu tak je, je Casovy vektor pfevzorkovan ve vySe popsané funkci
Common\ResampleTime_v1_0. Po ptevzorkovani signalu a ptipadné i jeho ¢asového
vektoru, je zavolana funkce Common\SelectBordersUserCdi_v1 0, v niz jdou hledany

hranice oblasti zajmu.

Common\SelectBordersUserCdi_v1 0, Common\LocalMaxDetection_v2_0

Funkce Common\SelectBordersUserCdi_vl 0 svij béh za¢ina zavolanim funkce
Common\LocalMaxDetection_v2_0, jejimz ucelem je nalezeni lokalnich maxim a jejich

indexl ve vstupnim signalu.

Hledani lokalnich maxim s jejich indexy probiha podle algoritmu, ktery je mozno
popsat nasledujicim zptisobem:

1. Pokud je aktualni hodnota signalu vétsi nez stavajici hodnota maxima, nahrad’
stavajici hodnotu maxima aktualni hodnotou signalu a uloZ aktualni index.
V prvni iteraci je hodnota maxima nastavena na minus nekonec¢no.

2. Pokud je aktudlni hodnota signalu mens$i nez stavajici hodnota minima,
nahrad’ stavajici hodnotu minima aktudlni hodnotou. V prvni iteraci je
hodnota minima nastavena na nekonecno.

3. Pokud je hodnota pouzité logické proménné nastavena na logickou jednicku
a aktudlni hodnota signalu je mensi nez stavajici hodnota maxima minus
vstupni konstanta, pak uloz stavajici hodnotu maxima s jejim indexem do
matice s lokalnimi maximy, nastav stavajici hodnotu minima na aktualni
hodnotu signalu a nastav logickou proménnou na nulu. V prvni iteraci je
logicka proménna nastavena na jedna.

4. Pokud je hodnota pouzité logické promeénné nastavena na logickou nulu a
aktualni hodnota signalu je vétsi nez stavajici hodnota minima plus vstupni
konstanta, pak nastav stdvajici hodnotu maxima na aktualni hodnotu signalu,
uloz aktudlni index a logickou proménnou nastav na jedna.
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Ve vyse popsaném algoritmu vstupni konstanta plni Glohu minimalniho ristu
nebo poklesu hodnot signalu, ke kterému musi dojit, aby byla dana hodnota signalu
povazovana za lokdlni maximum ¢i minimum. Hodnoty minima nejsou ovSem
algoritmem ukladany do vystupni matice. Funkce vraci matici lokalnich maxim s jejich
indexy.

Common\SelectBordersUserCdi_v1 0

Po nalezeni lokalnich maxim funkce Common\SelectBordersUserCdi vl 0
pokracuje zavolanim vyse popsané funkce Common\SelectBordersUserCore_v1 0. Nyni
ve Common\SelectBordersUserCore_v1 0 ovSem nejsou uzivatelem uréovana poiadova
¢isla hrani¢nich bodii synchroniza¢nich znacek, nybrz jsou vybirany poradova cisla
lokalnich maxim v synchroniza¢nich znackach. Lokalni maxima byla v ptipad¢ zafizeni
CDI 500 zvolena, protoze v synchronizovaném signalu pH byly synchroniza¢ni znacky
tvofeny bolusem bikarbonatu pied senzor zatizeni CDI 500, jez zpisobili prudky rist a
nasledny pokles hodnoty pH. Po zvoleni lokalnich maxim probiha uréeni zacatku rastu
pPH, coz odpovidé zac¢atku bolusu bikarbonétu. Urceni zac¢atku ristu je zapocato hledanim
poctu vzorkil signalu od lokalniho maxima, kdy naposledy nedoslo k rastu pH. Tento
pocet vzorkd je pak pouzit pro zac¢atek okna, ve kterém je hledana maximalni akcelerace
ristu pH pted lokalnim maximem, ze které je pak odectenim ¢tyf vzorkd (24 sekund)
urCen zacCatek bolusu bikarbonatu. Konstanta Ctyfi vzorky byla urena empiricky.
Poslednimi kroky v aktudlni funkci je Gprava formétu vystupni proménné, tak aby
odpovidal ~ vystupu z  funkce =~ Common\GetStairBorders v1 0 a  béh
Common\SelectBordersUserCdi _v1 0 je tak ukoncen.

Common\Synchronize_v1 7

Béeh RoiExtraction se pak vraci do funkce Common\Synchronize_v1_7, jez poté dale
upravuje format vystupu z Common\SelectBordersUserCdi_v1_0 do podoby vystupu z
Common\GetStairBorders_v1_0. Hranice oblasti zajmu jsou v synchronizac¢nich
signalech ze vSech zafizeni, vyjma CDI 500, tvofena dvéma body. U CDI 500 jsou
hranice tvofeny pouze jednim bodem a format mezi CDI 500 a ostatnimi zafizenimi tak
neodpovida. Z tohoto diivodu je druhy bod hranice oblasti zajmu aproximovan pomoci
vzdalenosti poc¢ateniho a konec¢ného bodu hranice oblasti zdjmu z referen¢niho signalu.
Dale jsou v synchronizovaném signalu pH aproximovany pozice maximalniho mPaw,
které jsou vypocteny jako primér mezi body pocatku a konce oblasti zajmu v piipadé,
kdy jsou v synchronizovaném signalu ptitomny obé synchroniza¢ni znac¢ky. Pokud u dané
oblasti zdjmu jedna ze synchronizacnich znacek chybi, je pozice maximalniho MPaw
aproximovana jakoZto soucet ¢i rozdil pozice nechybéjici synchronizaéni znacky a
primémé vzdalenosti mezi pocate¢ni synchronizacni znackou a aproximovanym
maximem mPaw u oblasti z4jmu s obéma synchroniza¢nimi znackami. Pokud neni pocet
aproximovanych maxim roven zadanému poctu oblasti z4jmu, je zavolana funkce
Common\DispMaximasError_v1 0, kterd zobrazi piislusnou chybovou zpravu a béh
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Common\Synchronize_vl 7 je ukonéen. Timto je ukonéena vétev kodu pro v
Common\Synchronize_v1 7 pro zafizeni CDI 500.

Druha vétev kodu, ktera je spusténa pro vSechna méfici zatizeni vyjma CDI 500, je
zapocata hledanim boda v synchronizovaném signalu, které potencionalné ohranicuji
oblasti zajmu. Toto hledani miize dle paralelniho nastaveni probihat bud’'to paraleln€ nebo
sekvencné. Paralelni vétev probiha pro synchronizovany signal totozné jako pro
referen¢ni signal, viz popis funkce Parallel\ParJobStairsBorder_vl_0 a vyse popsané
operace V paralelni vétvi pro referencni signal. Sekvenéni vétev hledani potencionalnich
hranic probihd pro synchronizovany signdl obdobné¢ jako referen¢ni signdl. Jedinym
rozdilem je, Ze mezi volanim  funkci Common\CutValues v1 0 a
Common\GetStairsCenter_v1_1 je synchronizovany signal ptevzorkovan na vzorkovaci
frekvenci referen¢niho signalu a pokud synchronizovany signal obsahuje i ¢asovy vektor,
je ten téze ptrevzorkovan. Po ukonceni hledani bodu, které potencionalné ohranicuji
oblasti z4jmu, je zkontrolovano, zda byla vracena alesponl jedna pozice maximalniho
mMPaw (viz vySe). Pokud je kontrola neuspésna je zavolana funkce
Common\DispMaximasError_v1_0, ktera zobrazi piislusnou chybovou zpravu a bé&h
Common\Synchronize_ vl 7 je wukonéen. Pii uspé$né kontrole je pokra¢ovano
uzivatelskym vybérem hranic oblasti zajmu z vySe nalezenych bodl ve vySe popsané
funkci Common\GetStairBorders_v1 0. Pokud se Common\Synchronize_v1 7 nachazi v
nastaveni paralelniho rezimu, je vybér hranic vynechan.

Se znalosti hranic oblasti zajmu v referen¢nim i synchronizovaném signalu se funkce
Common\Synchronize_v1 7 posouva k extrakci oblasti zajmu a, pokud tak uZzivatel
zvolil, ke korekci kolisdni vzorkovaci frekvence. Extrakce 1 korekce jsou realizovany
Vv cyklu iterujicim pies odpovidajici oblasti zgjmu v referencnim a synchronizovaném
signalu. Pokud se RoiExtraction nachazi v nastaveni paralelniho rezimu, je provedena
pouze jedna iterace cyklu. Pfed vstupem algoritmu do cyklu je provedena inicializace
vyzadovanych proménnych. Cyklus je zapocat extrakci oblasti zdjmu z referencniho
signalu, ktera je provedena pouze pii prvnim zavolani Common\Synchronize_v1_7, nebo
pfi druhém zavolani, pokud pfi prvnim zavolani bylo synchronizovano zatizeni CDI 500.
Jadro extrakce oblasti zajmu se nachazi ve funkci Common\GetStairs_v1_4, ktera je také

pii extrakci zavolana jako prvni.

Common\GetStairs_vl1 4

Vystupem funkce Common\GetStairs_vl 4 jsou: (1) oblasti zajmu, (2) pouzité
hranice oblasti zajmu a (3) logicka proménna indikujici, zda jsou V signalu
synchroniza¢ni znacky. Pouzité hranice oblasti zajmu se V pfipad€ ptitomnosti
synchronizacnich znacek shoduji s hranicemi nalezenymi dfive. Pokud v signélu neni
pfitomna synchroniza¢ni znacka pro zacatek oblasti zajmu, je jako pocCatecni hranice
pouzita synchronizacni znacka pro konec ptredchozi oblasti zajmu. Pokud neni pfitomna
ani ta, nebo pokud se nachazi v signalu diive nez pozice maximalniho mPaw pfedchozi
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oblasti zajmu, je jako hranice pouzita pozice maximalniho mPaw pfedchozi oblasti zajmu.
Pokud se jedna o prvni oblast zajmu v signalu, je jako hranice pouzit zacatek signalu.
Pokud v signalu neni pifitomna synchroniza¢ni znacka pro konec oblasti zajmu, je jako
kone¢na hranice pouzita synchronizacni znacka pro zacatek nasledujici oblasti zajmu.
Pokud neni pfitomna ani ta, nebo pokud se nachazi v signalu pozdéji nez pozice
maximalniho mPaw nasledujici oblasti zajmu, je jako hranice pouzita pozice maximalniho
MPaw nasledujici oblasti zajmu. Pokud se jedna o posledni oblast z4jmu v signalu, je jako
hranice pouzit konec signalu. Poslednim tkonem v Common\GetStairs_v1_4 je extrakce
oblasti zajmu a nasledné je fizeni piedano zpét do Common\Synchronize v1 7.

Common\Synchronize vl 7

Funkce Common\Synchronize_vl 7 pokracuje zjisténim délky vyextrahované
oblasti zajmu v referencnim signdlu a zapisem do logické proménné indikujici, zda ma
oblasti zajmu i svij Casovy vektor. Pokud se RoiExtraction nenachazi v nastaveni
paralelniho reZimu a pokud mé oblast zdjmu cCasovy vektor, je provedena casova
synchronizace denniho c¢asu podle zacatku ¢i konce oblasti zajmu dle udaju
zaznamenanych v pribéhu animalniho experimentu. Casova synchronizace dle zacatku
oblasti zajmu je provedena, pokud je pfitomna synchroniza¢ni znacka na zacatku oblasti
zajmu. Pokud ta neni pfitomna a soucasné je pfitomna synchronizac¢ni znacka na konci
oblasti zajmu, je provedena ¢asova synchronizace dle konce oblasti zajmu.

Common\SyncTimeWithSheet vl 0, Common\GetinputDateTime v1 0

Casové synchronizace je realizovana ve funkci Common\SyncTimeWithSheet_v1 0
s pomoci Common\GetlnputDateTime_v1_0. Funkce Common\GetlnputDateTime_v1 0
piijima uzivatelsky vstup ve formé fetézce znakt, ktery je nasledné kontrolovén, zda je
v souladu s pozadovanym ¢asovym formatem. Pokud tomu tak je, je funkce ukoncena,
Vv opa¢ném piipadé je uzivatel opét dotazan na zadani ¢asu. Casovou synchronizaci je
ukoncena extrakce oblasti z4jmu z referen¢niho signalu a néasleduje shodna operace se
synchronizovanym signalem.

Common\Synchronize v1 7

Extrakce oblasti zajmu ze synchronizovaného signalu je také realizovana ve vySe
popsané funkci Common\GetStairs_v1_4. Po ukonceni béhu této funkce je zjisténa délka
vyextrahované oblasti zajmu a je proveden zépis do logické promeénné indikujici, zda ma
oblast zajmu i asovy vektor.

Zbytek operaci v cyklu pro extrakci oblasti zajmu a korekci kolisdni vzorkovaci
frekvence je rozdélen na dvé vétve. Prvni vétev je spusténa za situace, kdy jsou
Vv referen¢nim i synchronizovaném signalu pfitomny vSechny synchroniza¢ni znac¢ky pro
danou oblast zajmu. Druha vétev je spusténa, pokud neni tato podminka splnéna.
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Prvni vétev je zahdjena usekem kodu, ktery neni spustén pro zatizeni CDI 500.
V tomto tseku kodu probihd jemna korekce hranic oblasti zdjmu synchronizovaného
signalu pomoci nalezeni ¢asového posunu mezi témito hranicemi a hranicemi
z referencniho signalu. Za uvedenym ucelem je prve tieba vyjmout ze signalu
synchroniza¢ni znacky a normalizovat je, coz je provedeno ve funkci
Common\NormalizeSyncMark_v1 0.

Common\NormalizeSyncMark_v1 0

Funkce Common\NormalizeSyncMark vl 0 tedy ze signalu vyjme synchronizaéni
znacku i s jejim okolim, nasledné¢ ji podé¢li jejim maximem a odecte primérnou hodnotu.
Vyjmuti a normalizace synchroniza¢nich znacek je pro danou znacku v referencnim
signalu zavolano pouze jedinkrat za cely béh RoiExtraction.

Common\Synchronize v1 7

Po Common\NormalizeSyncMark_v1_0 je zavolana nativni funkce programového
prostiedi MATLAB finddelay, kterd pomoci kiizové korelace mezi vstupnimi daty
vypocitava jejich vzajemny posun [76]. Pomoci vypocteného posunu je pak proveden
pfepocet hranic oblasti zajmu synchronizovaného signalu. Touto operaci tisek kodu
vynechany pro zafizeni CDI 500 kon¢i a v dal§im kroku je s pfepoctenymi hranicemi
opakovana extrakce oblasti zajmu ze synchronizovaného signalu.

V navazujici €asti Common\Synchronize vl 7 je realizovana korekce kolisani
vzorkovaci frekvence, kterd je spusténa pouze v pfipadé odpovidajici volby uZzivatele.
Korekce vzorkovaci frekvence je rozdélena do dvou vétvi kddu, prvni je spusténa pro
zatizeni CDI 500 a druhd pro ostatni zafizeni. Toto rozdé€leni je nutné z divodu
nepfitomnosti zmén MPay V synchronizovaném signalu pH z CDI 500. V prvni vétvi
koédu je korekce kolisani vzorkovaci frekvence provedena prostym pievzorkovanim
oblasti zdjmu ze synchronizovaného signalu na délku oblasti zajmu z referencniho
signalu. Ptevzorkovani  je realizovino  ve  vySe  popsané  funkci
Common\ResampleLinearinterp_v1 1. Druha vétev koédu vyuziva zmén mPay V prabéhu
animalniho experimentu, kdy by odpovidajici zmény mPaw mély mit shodny ¢as. Tohoto
je vyuzito pro rozde€leni oblasti zajmu do vice usekd, ve kterych je provedena korekce
kolisani vzorkovaci frekvence, ¢imz je dosaZeno zvyseni piesnosti pii zmé&nach odchylky
skutecné vzorkovaci frekvence od deklarované vzorkovaci frekvence v oblasti zajmu.

Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3

Druha vétev kodu se odehrava ve funkci Common\PairCdpChangesCorrect v5_3,
ktera je krom korekce kolisani vzorkovaci frekvence pouzita i pro hledani nejkrajnéjsich
vzajemné si odpovidajicich zmén mPaw V referencnim a synchronizovaném signalu, jez
jsou pouzity jako hranice oblasti zajmu pfti chybéjici synchronizacni znacce. Funkce je

zahajena uloZzenim délky oblasti zajmu do perzistentni proménné. Perzistentni proménné
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si zachovavaji svoji hodnotu mezi jednotlivymi volanimi funkce. Déle je provedena
inicialni korekce kolisani vzorkovaci frekvence, ktera je spusténa pouze v situaci, kdy je:

1. Zvoleno provedeni korekce.

2. Proménna obsahujici informaci o poméru vzorkovacich frekvenci mezi
synchronizovanym a referencnim signalem je rizna od jedné. Tato proménna
neni rovna jedné pouze pfi extrakci oblasti zdjmu z dalSich zaznamenavanych
signdltl (mimo MPaw) synchronizovaného zatizeni a pokud uzivatel zvolil, ze
nemd dojit k pfevzorkovani signali ze synchronizovaného zafizeni na
vzorkovaci frekvenci referencniho zatizeni.

3. V synchronizovaném 1 referen¢nim signdlu jsou pfitomny vSechny
synchroniza¢ni znacky.

4. Pomér délek oblasti zajmu z referenéniho a synchronizovaného signalu je
mensi nez 0,999 nebo vétsi nez 1,001.

Inicialni korekce je pak provedena pievzorkovanim synchronizovaného signdlu bud’to
nativni funkci programového prosttedi MATLAB resample nebo pomoci funkce
Common\ResampleDiscontinuousSignal_v1_1, ktera je zavolana pro diskontinualni
signaly. Tyto signaly jsou charakteristické tim, Ze nabyvaji hodnoty pouze pro definovany
casovy okamzik a mimo néj jsou rovny nule.

Common\ResampleDiscontinuousSignal_v1 1

Funkce Common\ResampleDiscontinuousSignal_v1 1 je zalozena na nalezeni
nenulovych hodnot ve vstupnim signalu a jejich posunu na nové indexy
Vv pfevzorkovaném signalu pomoci poméru nové a ptivodni vzorkovaci frekvence.

Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3

Dalsi c¢ast funkce Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3 je spusténa pouze,
pokud je funkce zavolana z Common\Synchronize_v1_7. Tato ¢ast kodu zac¢ina hledanim
zmén MPay V oblasti z4jmu z referen¢niho signalu, které je provedeno jen, kdyz pro danu
oblast zajmu nebyly jiz zmény mPaw Nalezeny. Hledani zmén probiha bud’to v paralelnim
nebo sekvencénim rezimu.

Parallel\ParJobCdpChange vl 0

V paralelnim rezimu je zavolana funkce Parallel\ParJobCdpChange v1_0,
jejimz ukolem je vytvoteni paralelniho vypoctu, jeho spusténi, vycteni vysledka a jeho
smazani zpaméti pocitace. Samotny paralelni vypocet je realizovan ve funkci
Parallel\FindCdpChangePar_v4 2.

Paralle\FindCdpChangePar_v4 2

Funkce Parallel\FindCdpChangePar_v4 2 za¢ina zavolanim vySe popsané funkce
Parallel\ParSigDivision_v1 0 pro rozdéleni oblasti zajmu na rovnomérné ¢asti pro
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jednotliva jadra procesoru pocitace. Po rozd€leni oblasti zajmu je proveden vypocet
klouzavého pruméru v okné délky 16 sekund a krokem jeden vzorek. Klouzavy pramér
je pak konkatenovan z jader procesoru do jednoho celku, aby bylo mozné vypocist jeho
globalni maximum. Tim je nésledné klouzavy primér normovan a s pomoci
Parallel\ParSigDivision_ vl 0 je opét rozd€len na jednotliva jadra procesoru. Kod
pokracuje vypoctem vektoru hodnot smérodatné odchylky pies klouzavy prumér s oknem
délky 16 sekund a krokem jeden vzorek. Z vektoru smérodatné odchylky je nasledné
vypocten globalni primér, ktery slouzi pro nastaveni vstupni konstanty vySe popsané
funkce Common\LocalMaxDetection_v2_0. Tato funkce je na jadrech procesoru volana
opakovan¢, dokud neni dohromady nalezeno minimaln¢ 20 lokalnich maxim ve vektoru
smérodatné odchylky. Hodnota konstanty 20 byla zjisténa empiricky. Lokalni maxima ve
smérodatné odchylce indikuji zménu mPaw. Parallel\FindCdpChangePar_v4_2 zavérem
prepocita indexy lokalnich maxim tak, aby odpovidali jejich poloze v celé oblasti z4jmu,
konkatenuje lokalni maxima a klouzavy prumér z jednotlivych jader procesoru tak, aby
je bylo mozné vratit volajici funkci a béh Parallel\FindCdpChangePar_v4 2 je ukoncen.

Parallel\ParJobCdpChange vl 0

RoiExtraction tedy pokra¢uje ve Parallel\ParJobCdpChange vl 0, ktera po
sesbirdni vysledkii paralelniho vypoctu do névratové proménné a jeho smazani z paméti
pocitace vraci kontrolu funkci Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3.

Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3, Serial\FindCdpChangeSer_v4 2

V sekven¢nim rezimu je zavolana funkce Serial\FindCdpChangeSer_v4 2, ktera
provadi shodné tUkony jako Paralle\FindCdpChangePar_v4 2 bez krokd
charakteristickych pro paralelni beh. Tedy, bez déleni oblasti zdjmu na jadra procesoru a
bez jeji konkatenace z jader procesoru. Funkce Paralle\FindCdpChangePar_v4 2 ¢i
Serial\FindCdpChangeSer_v4_2 po nalezeni zmé&n mPay V oblasti zajmu z referen¢niho
signadlu provadi totoZnym zplsobem hledani zmén mPaw Voblasti z4jmu
ze synchronizovaného signalu. S nalezenymi zménami MPaw je zavolana ¢ast kodu, ktera
je spusténa, pokud se RoiExtraction nenachazi v nastaveni paralelniho rezimu. V této
¢asti kédu uzivatel vybira vzajemné si odpovidajici zmény mPaw V oblastech zajmu
Z obou signall. Prve jsou vykresleny diive vypocitané klouzavé primeéry z oblasti zajmu
spolu s detekovanymi zménami MPaw a kazdé zméné mPaw je v grafu pfifazeno poradové
¢islo. Nasleduje vypsani pokyni pro uZivatele, které se liSi podle toho, zda je
Common\PairCdpChangesCorrect v5_3 zavolana za ucelem korekce kolisani
zmén MPay. Déle jiz kod prechazi k samotnému vybéru zmén mPaw, ktery je realizovan
Vv cyklu opakované volajici funkci Common\SelectPointsUser_v5_1 pro oblast zajmu
z referen¢niho 1 synchronizovaného signalu. Pocet iteraci toho cyklu je fizen ucelem
zavolani Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3.
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Common\SelectPointsUser_v5 1

Funkce Common\SelectPointsUser_v5_1 za¢ina ovéfenim, zda ma uzivatel provést
vybér bodu. Pokud tomu tak neni, je funkce ukoncena. Koéd pak pokracuje zavolanim
vySe popsané funkce Common\ZoomFigure vl O, ktera slouzi pro piiblizeni grafu
Z dtivodu snadnéjsiho vybéru odpovidajicich zmén mPaw. Po Common\ZoomFigure_v1 0
je zavolana vySe popsana funkce Common\GetinputNum vl 1, ktera zde slouzi pro
zadani potadového Cisla zmény mPaw uzivatelem. Pokud uzivatel zada jako potadové
¢islo hodnotu nula, je béh funkce ukoncen. Hodnota nula je dedikovana pro ukonceni
vybéru v situaci, kdy uz v oblastech zajmu neni dal$i odpovidajici zména mPaw. Pokud
uzivatel zad4 zapornou hodnotu poradového ¢isla, indikuje tim, Ze chce provést opravu
volby zmény MPaw S danym pofadovym Cdislem. V takovém piipadé je nastaveno
opakovani vybéru dané zmény mPaw, je provedena kontrola, Ze zadané potfadové Cislo
neni vetsi nez pocet nalezenych zmén mPay a ze dané poradové ¢islo bylo jiz jednou
zadano. B¢h funkce je pak ukoncen. Po kontrole zadaného potadového ¢isla na nulovou
a zapornou hodnotu je pro kladné potadové Cislo provedeno ovéieni, Ze toto Cislo neni
vétsi nez pocet nalezenych zmén mPaw. Pokud tato situace nastane, je nastaveno
opakovani vybéru dané¢ zmény mPaw. Nasleduje kontrola, zda uzivatel nezadal potadové
¢islo opakované. Pokud neni kontrola Gspés$nd, je nastaveno opakovani vybéru dané
zmény MPaw. Kazda kontrola ve funkci Common\SelectPointsUser v5 1, pokud neni
uspesna, vypise uzivateli prislusnou chybovou zpravu. Funkce zavérem ptifadi zvolenou
zménu MPay do vektoru obsahujicim vSechny zvolené zmény mPaw a jeji béh je ukoncen.

Common\PairCdpChangesCorrect_v5 3

yorNr

Po ptedani fizeni zpét do Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3, cyklus pokracuje
ovéfenim, Ze nema byt vybér zmén MPaw ukoncen, nebo zda nema byt vybér dané zmény
MPaw opakovan. V prvnim uvedeném ptipadé je cyklus ukoncen, ve druhém piipadée je
zvolend zména MPaw, a vSechny nasledujici, odebrana z vektoru se vS§emi zménami mPaw.
Pokud nenastane ani jeden z ptipadi vyse, pokracuje cyklus vybérem dal$i zmény mPay.
Cast funkce Common\PairCdpChangesCorrect v5_3 spusténa pouze pii zavolani z
Common\Synchronize_v1 7 je nasledn¢ ukoncena pfepisem vybranych zmén pro oblast
z4jmu z referen¢niho 1 synchronizovaného signalu do perzistentnich proménnych.

V dalsim tseku kodu funkce Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3 je prvni nebo
posledni uZivatelem zvolend zména mMPaw pouZzita jako ndhrada za chybéjici
synchroniza¢ni znacku. Z toho vyplyva, zZe tento Gsek kodu je spustén pouze v situaci,
kdy chybi alespoii jedna synchroniza¢ni znacka v referen¢nim ¢i synchronizovaném
signalu. Sou¢asné musi platit, ze Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3 byla zavolana
z Common\Synchronize_v1_7.V zavéru této ¢asti kodu je oblast zajmu z referenéniho i
synchronizovaného signéalu ofiznuta dle dané zmény mPay.

Funkce Common\PairCdpChangesCorrect v5_3 ve své posledni ¢asti vola
Common\CorrectSampleRate_v1_1, jez slouzi ke korekci kolisani vzorkovaci frekvence
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Vv synchronizovaném signalu. Tato funkce je zavolana pouze, pokud se ma korekce
kolisani provést.

Common\CorrectSampleRate vl 1

V Common\CorrectSampleRate vl 1 je opakované pouzita proménna obsahujici
pomér vzorkovacich frekvenci mezi synchronizovanym a referenénim signdlem, tato
proménnd zde slouzi pro zachovani vzorkovaci frekvence oblasti zajmu ze
synchronizovaného signalu v situaci, kdy nemd byt synchronizovany signal
ptevzorkovan na vzorkovaci frekvenci referen¢niho signalu. Funkce zacina rozdélenim
oblasti zdjmu ze synchronizovaného signalu dle nalezenych zmén mPaw. Déle je do
perzistentnich proménnych ulozen pocet vzorkli mezi jednotlivymi zménami mPaw pro
oblast z4jmu z referencniho i synchronizovaného signalu. Ulozeni do perzistentnich
proménnych je zavolano pouze tehdy, pokud je Common\PairCdpChangesCorrect v5 3
zavolana z Common\Synchronize_v1_7. Nasledné¢ je provedena samotna korekce kolisani
vzorkovaci frekvence pro jednotlivé tseky oblasti zajmu ze synchronizovaného signalu.
Korekce je pro diskontinudlni signdly provedena ve vySe popsané funkci
Common\ResampleDiscontinuousSignal_v1_1. Pro signaly s kontinualnim charakterem
je korekce provedena ve funkci Common\ResampleLinearinterp_vl_1, jez je popsana
vyse. Na zavér b&éhu Common\CorrectSampleRate vl 1 je oblast zajmu ze
synchronizovaného signélu slozena zpét do jednoho celku.

Common\PairCdpChangesCorrect_v5 3

Kontrola se pak vraci do funkce Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3, ktera jiz
pouze zapiSe indexy hranic oblasti zajmu do vystupnich proménnych, a je také ukoncena.
Uvedené indexy maji hodnotu vztazenou k zacatku jiz extrahované oblasti z4jmu. Pokud
jsou v signalech ptitomny synchroniza¢ni znacky, pak indexy ukazuji na prvni a posledni
vzorek Vv oblasti zajmu. V opacném piipadé mohou ukazovat na zménu mPaw, ktera byla
pouzita misto chybé&jici synchronizaéni znacky.

Common\Synchronize_v1 7

Béh RoiExtraction se pak vraci do Common\Synchronize_v1_7, ktera pokracuje
korekei kolisani vzorkovaci frekvence v ¢asovém vektoru oblasti zdjmu ze
synchronizovaného signdlu. Tato korekce je provedena pouze, pokud je u referencniho
signalu piitomen i jeho &asovy vektor, ktery je pro korekci nezbytny. Casovy vektor je
opraven tak, ze je vzata prvni a posledni hodnota Casového vektoru oblasti zajmu
z referencniho signalu. Prvni a posledni hodnoty €asu jsou pak vzaty jako okrajové
hodnoty nového vektoru Casu, ktery je vytvoien pomoci nativni funkce programového
prostiedi MATLAB linspace. Pokud ¢asovy vektor neni u referen¢niho signalu pfitomen,
ale je pfitomen u synchronizovaného signalu, je vyjmut tsek casového vektoru pro oblast
z4jmu ze synchronizovaného signalu. Timto je ukonena prvni vétev cyklu pro extrakci
oblasti zdmu a  korekci kolisani  vzorkovaci  frekvence ve  funkci
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Common\Synchronize_vl 7, ktera je spusSténa, pokud jsou v referencnim i
synchronizovaném signalu pfitomny vSechny synchroniza¢ni znacky pro danou oblast
zajmu. Nasleduje druhd vétev, ktera je spusténa, pokud neni podminka vySe splnéna

Druhd vétev zacind usekem kodu, jehoz tucelem je zpfesnéni oblasti zdjmu
z referencniho signalu a piiprava vektoru hodnot z referencniho signalu pro urceni
posunu mezi oblasti zajmu z referen¢niho a synchronizovaného signalu. Tato ¢ast kodu
je danou oblast zajmu spusténa pouze jednou. Zpiesnéni oblasti zajmu je realizovano ve
funkci Common\GetStairsNoSyncMarks_v1 0.

Common\GetStairsNoSyncMarks_v1 0

Funkce Common\GetStairsNoSyncMarks vl 0 za¢ina zavolanim vySe popsané
funkce Common\GetMaxCdpPosition_v1_0, s jejiz pomoci je nalezena pozice maximalni
urovné MPaw V dané oblasti zajmu a vypocten klouzavy prumér z oblasti zajmu.
Z klouzavého priméru je pak vypoctena diference mezi jednotlivymi vzorky. Pokud
v signalu chybi synchroniza¢ni znacka ohranicujici zacatek dané oblasti zdjmu, je v
diferenci klouzavého primeéru hledana posledni nekladna hodnota diference. Diference
klouzavého primeéru je prochdzena od pocatku k pozici maximdalni urovné mPau.
Nekladna hodnota diference v klouzavém prameéru indikuje zacatek zvySovani hodnoty
mPaw a tedy zacatek oblasti zajmu. Od nalezené pozice je odectena Casova rezerva deseti
minut a vysledek této operace je bran jako pocatecni hranice oblasti zajmu. Pokud
v signdlu chybi synchroniza¢ni znacka ohraniCujici konec dané oblasti zajmu, je v
diferenci klouzavého priméru hleddna prvni nezapornd hodnota diference. V tomto
ptipadu je diference klouzavého priméru prochdzena od pozice maximalni urovné mPaw
na konec. Nezaporna hodnota diference v klouzavém priméru indikuje konec snizovani
hodnoty mPaw a tedy konec oblasti zajmu. K nalezené pozici je pfi¢tena Casova rezerva
deseti minut a vysledek této operace je bran jako konec oblasti zajmu. Po hledani zac¢atku
1 konce oblasti zajmu je provedena kontrola, Ze ma nalezena hranice validni hodnoty.
Pokud tomu tak neni, je za danou hranici oblasti zdjmu povazovana ta stavajici. Funkce
Common\GetStairsNoSyncMarks_vl 0 na zavér provadi ofiznuti oblasti zajmu dle
novych hranic a pfepis novych hranic do vystupni proménné.

Common\Synchronize v1 7

Po navratu do Common\Synchronize_v1_7 je provedeno dle novych hranic oblasti
zajmu ofiznut casovy vektor, pokud je v synchroniza¢nim signalu pfitomen. Nasleduje
ptiprava vektoru hodnot z referencniho signélu pro ureni posunu mezi oblasti zajmu
z referencniho a synchronizovaného signalu, ktera spociva ve vydéleni oblasti zajmu jeji
maximalni hodnotou a odectenim praméru. Timto je usek kodu pro zptesnéni oblasti
zajmu a pripravu vektoru z referencniho signalu ukoncen.

Druhd vétev poté vstupuje do své dal§i c¢asti, kterd je spuSténa pouze pro
synchronizovany signal ze zatizeni CDI 500. V této casti je dvakrat zavoldna funkce
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Common\GetStairsNoSyncMarksCdi_v1_0, jejimz ucelem je zpfesnéni hranic oblasti
zajmu pti synchronizaci signalu pH zatizeni CDI 500. Signal pH neobsahuje zadné
vyznacéné body, které by mohly byt pouzity pro nalezeni hranic oblasti z&jmu pfi chybéjici
synchroniza¢ni znacce. Poprvé je tato funkce zavolana pro oblast zajmu z referen¢niho
signalu. Podruhé¢ je zavolana pro oblast zajmu ze synchronizovaného signalu. Volani pro
ob¢ oblasti z4jmu je pfitomno proto, aby mohlo dojit k jejich synchronizaci pti chybé&jici
synchronizaéni znacce. Po obou volanich jsou dle novych hranic oblasti zajmu ofiznuty
Casové vektory a upraveny hranice oblasti zdjmu pro vystup z
Common\Synchronize_v1 7.

Common\GetStairsNoSyncMarksCdi_v1 0

Funkce Common\GetStairsNoSyncMarksCdi_vl 0 obsahuje vnofenou funkci
GetBorder, ktera je volana sargumentem, jehoz hodnota je urCena chybéjici
synchronizaéni znackou. GetBorder vola vyse popsanou funkci
Common\GetlnputNum_v1 1, ktera zde slouzi pro zadani indexu nové hranice oblasti
zajmu, v nasledujicim kroku GetBorder provadi kontrolu spravnosti uzivatelského
vstupu. S pomoci nové hranice oblasti zajmu je provedeno ofiznuti oblasti zajmu dle
novych hranic a ptepis novych hranic do vystupni proménné. Nové hranice maji hodnotu
relativni ~ vG¢i  zacatku  oblasti  zijmu. Timto je  béh  funkce
Common\GetStairsNoSyncMarksCdi_v1 0 ukoncen.

Common\Synchronize v1 7

Nasledujici ¢ast druhé vétve je spusténa, pokud synchronizovanym zafizenim neni
CDI 500. Tato Cast zacina zavolanim vyse popsané funkce
Common\GetStairsNoSyncMarks_v1 0 pro zpiesnéni oblasti zajmu v synchronizovaném
signdlu. Nasleduje ptiprava vektoru hodnot ze synchronizovaného signalu pro urceni
posunu mezi oblasti zajmu z referen¢niho a synchronizovaného signalu. Ta je provedena
shodnym zpusobem jako pro referen¢ni signal, vektor je tedy podé€len svoji maximalni
hodnotou a od vysledku je odectena stiedni hodnota. Poté je provedeno samotné urceni
posunu a Uprava hranic oblasti zajmu ze synchronizovaného signalu dle vysledku této
operace. Pokud je posun zaporny, znamena to, Ze oblast z4yjmu ze synchronizovan¢ho
signalu postrada tsek dat na svém pocatku. Prvni hranice oblasti z4jmu je tedy v tomto
ptipad¢ posunuta do diivéjsSiho ¢asového okamziku. Druhd hranice oblasti zajmu neni
posunuta proto, aby nedoslo ke ztraté potencionalné uzitecnych dat na konci oblasti
z4jmu. Pokud je posun mezi oblastmi zajmu kladny, znamena to, Ze oblast z4jmu ze
synchronizovaného signalu ma na svém pocatku prebytecny usek dat, ktery miize byt
ofiznut. Ob¢ hranice oblasti zajmu jsou tedy posunuty do pozd¢jSiho casového okamziku.
Na zavér piepoctu hranic oblasti zajmu ze synchronizovaného signalu je provedena
kontrola novych hranic na validni hodnoty. Po pfepoctu hranic je zavolana vySe popsana
funkce Common\PairCdpChangesCorrect v5_3, ktera je krom korekce kolisani

v

vzorkovaci frekvence pouzita pro hledani nejkrajnéjSich vzdjemné si odpovidajicich
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zmén MPay V referenénim a synchronizovaném signalu, jez jsou pouzity jako hranice
oblasti zajmu pii chybgjici synchronizaéni zna¢ce. Cast druhé vétve spusténa, pokud
synchronizovanym zatizenim neni CDI 500, je zakoncena ofiznutim casového vektoru
pro oblast zajmu z referencniho signalu, pokud je ten v signalu pfitomen, dle novych
hranic oblasti zajmu z Common\PairCdpChangesCorrect_v5 3 a jsou upraveny hranice
oblasti zajmu pro vystup z Common\Synchronize_vl 7.

Na zavér béhu funkce Common\Synchronize_vl 7 je provedena Uprava v ¢asovych
vektorech oblasti z4jmu pro vystup zfunkce pifi nepfitomnosti alesponn jedné
synchronizaéni znac¢ky pro danou oblast zajmu. Tato uprava je provedena pouze, pokud
je ptitomen ¢asovy vektor pro oblast zajmu z referenéniho signalu. Casovy vektor oblasti
zajmu z referen¢niho signalu je upraven v zavislosti na pfitomnosti synchroniza¢ni
znacky. Pokud je pfitomna synchronizacni znacka na zacatku oblasti zajmu, je vystupni
¢asovy vektor upraven dle pocatecni hodnoty. Pokud je pfitomna synchroniza¢ni znacka
na konci oblasti zajmu, je vystupni ¢asovy vektor upraven dle kone¢né hodnoty. Pokud
neni splnéna ani jedna z podminek, je vystupni ¢asovy vektor upraven dle uzivatelského
vstupu ve vyse popsané funkci Common\SyncTimeWithSheet vl _0. Uprava &asového
vektoru pro vystup z oblasti zdjmu synchronizovaného signalu je rozdélena na dvé vétve
dle toho, zda je synchronizovéno zatizeni CDI 500. Pokud je synchronizovano CDI 500,
je provedena tprava ¢asového vektoru podle pocate¢ni nebo koneéné hodnoty v oblasti
zajmu zreferencniho signalu. PocateCni hodnota je pouzita pii pifitomnosti
synchroniza¢nich znacek na zacatku oblasti z4jmu z referenc¢niho i synchronizovaného
signalu. Kone¢na hodnota je pouZzita pfi pfitomnosti synchroniza¢nich znacek na konci
oblasti zajmu z referen¢niho i synchronizovaného signalu. Pokud neni ani jedna
z podminek splnéna, neni ¢asovy vektor pro oblast zajmu z CDI 500 upraven. Druha
vétev pro ostatni synchronizované zatfizeni provadi pfepocet Casové vektoru pomoci
pocatecni 1 konecné hodnoty €asu z oblasti zajmu referen¢niho signalu a nativni funkce
programového prosttedi MATLAB linspace. Timto je béh Common\Synchronize vl 7
ukoncen a Fizeni se vraci zpét do funkce Common\Main_v1 1.

Common\Main_vl 1

Po navratu do Common\Main_v1 1 je provedena kontrola, zda namisto oblasti zajmu
z referencniho signalu nebyla vracena prazdna promeénnd. Prazdnd proménna zde znaci
chybu a béh funkce je tak ukon€en. Pti synchronizaci signalti z prvniho méficiho zafizeni
je uzivatel vyzvan, aby zadal cestu na disku pocitace, do které se maji vyextrahované
oblasti z4jmu ulozit, a je provedena piiprava proménné pro referencni signal obsahujici
informaci o pfitomnosti ¢asového vektoru. Dalsi ¢ast kodu je rozdélena na dvé vétve,
které jsou spusStény v zavislosti na volb& uZivatele, zda chce zpracované signaly
pfevzorkovat na vzorkovaci frekvenci referencéniho méticiho zatizeni. V prvni vétvi je ve
vystupni  proménné s pomocnymi daty nahrazena vzorkovaci frekvence
synchronizovaného signalu frekvenci referenéniho signalu. To je provedeno pro piipad
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volby uzivatele signdly pievzorkovat. V opaéném piipad¢ je synchronizovany signal
ptrevzorkovan zpét na svoji pivodni vzorkovaci frekvenci. Dfive v béhu RoiExtraction
byl synchronizovany signal pfevzorkovan na vzorkovaci frekvenci referen¢niho signalu
z davodu synchronizace. Pievzorkovani na plivodni frekvenci pro synchronizovany
signal pH ze zafizeni CDIS500 je provedeno ve vySe popsané funkci
Common\ResampleLinearinterp_vl 1. Pro synchronizované signaly z ostatnich zafizeni
je pozita nativni funkce programového prostiedi MATLAB resample. Pokud je u
synchronizovaného signalu pfitomen ¢asovy vektor, je prevzorkovan i ten pomoci vyse
popsané funkce Common\ResampleTime_v1 0.

Common\SaveSignal_v1 0, Common\CastDateVecToString_vl 0

Po operacich se vzorkovaci frekvenci je synchronizovany signal ulozen do
formatu .mat ve funkci Common\SaveSignal_v1_0. Soubor typu .mat je nativnim typem
souboru v  softwaru MATLAB slouzicim pro wukladani dat. Funkce
Common\SaveSignal_v1_0 je zapocata inicializaci proménné, ktera slouzi pro identifikaci
toho, zda byla dand oblast zdjmu zaznamenana pted lavazi plic animéalniho modelu nebo
po ni. Zbytek funkce je tvofen cyklem iterujicim pies jednotlivé oblasti zajmu. V cyklu
je nejdiive zjisténa pozice oblasti zajmu vuci lavazi plic pomoci vySe popsané funkce
Common\GetBinarylnput_vl 1. Zjisténa pozice je pak zapsana do proménné
inicializované vyse a ta je pak prelozena do textové podoby ulozené spolu s pomocnymi
daty. Do pomocnych dat jsou déle zapsany data a Casy zacatku a konce oblasti z4jmu,
pokud signél obsahuje i ¢asovy vektor. Pro ucely zapisu casli zac¢atku a konce oblasti
zajmu je zavolana funkce Common\CastDateVecToString_v1l_0, ktera pievadi ¢asovy
vektor do formatu fetézce znakl. V piipad¢ nepritomnosti Casové vektoru je tato
skute€nost v pomocnych datech adekvatné reflektovana. V pfipadé ukladani
synchronizovaného signélu ze zatizeni CDI 500 a nepfitomnosti alespoil jedné
synchroniza¢ni znac¢ky je do pomocnych dat uloZena pozndmka o nelspéiné
synchronizaci. Po dokon¢eni pfipravy pomocnych dat jsou inicializovany ndzvy
vystupnich proménnych pro signal a ¢asovy vektor ulozenych do souboru .mat a piepis
dat do téchto vystupnich proménnych. Poslednim krokem Common\SaveSignal_v1 0 je
uloZeni vystupnich proménnych v souboru .mat do zvolené slozky na disku pocitace a
zména hodnoty v perzistentni proménné, kterd urcuje, zda bude uzivatel dotdzan na pozici
oblasti zajmu vic¢i lavazi plic.

Common\Main_vl 1

Funkce Common\Main_vl_1 okamzit€¢ po pievzeti fizeni vola funkci
Common\ExtractStairsOtherSignals_vl 2, ktera slouzi pro extrakci oblasti zajmu
z dalSich signalli synchronizovaného a referen¢niho zafizeni vyjma synchroniza¢niho
signalu a jejich uloZeni na disk pocitace.
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Common\ExtractStairsOtherSignals_v1 2

Funkce Common\ExtractStairsOtherSignals_v1 2 probiha v cyklu iterujicim pies
jednotlivé signaly z daného méficiho zatfizeni. Pfed zapocetim tohoto cyklu je provedena
inicializace potfebnych proménnych. V cyklu se jako prvni kontroluje, zda index signalu
pro extrakci a uloZeni neni shodny s indexem synchroniza¢niho signalu. Pokud tomu tak
je, je dana iterace cyklu pfeskoc¢ena. Cyklus pak pokracuje vyctenim nazvu signalu pro
extrakci a uloZeni a s pomoci vySe popsané funkce Common\LoadSignal_v1 1 jej vycte
z disku pocitace. Po vycteni je provedeno nastaveni proménné s informaci 0 tom, zda
signal pro extrakci neobsahuje tlakové-objemové smycky srdce ze zatizeni LabChart.
Déle je realizovano nastaveni funkce pouzité pro pievzorkovani signalu. Nasleduje
nahrazeni neciselnych vzorka v signalu aproximovanymi hodnotami ve vyse popsané
funkci Common\ReplaceNan_v1_0. Nahrazeni je rozdéleno do dvou vétvi kodu. Prvni
vétev je zavolana pro tlakové-objemové smyc¢ky srdce a druha pro ostatni signaly. V dalsi
¢asti kodu dochazi k prevzorkovani signalu pro extrakci na vzorkovaci frekvenci
referen¢niho signalu, pokud uzivatel zadal, ze ma k tomuto pievzorkovani dojit a pokud
se vzorkovaci frekvence signalu pro extrakci a referen¢niho signalu li§i. Dle nastaveni
provedené¢ho vySe ve funkci je pro pievzorkovani signalu pouzita jedna z vyse popsanych
funkci: Common\ResampleLinearinterp vl 1, nativni funkce softwaru MATLAB
resample, nebo Common\ResampleDiscontinuousSignal_v1_1. Pokud je v extrahovaném
signalu pfitomen i casovy vektor, je také pfevzorkovan a na zavér tohoto tseku kodu je
aktualizovana hodnota vzorkovaci frekvence extrahovaného signdlu ve vystupni
proménné. Funkce pokracuje nastavenim poméru vzorkovacich frekvenci mezi
extrahovanym a referencnim signalem, tato proménna slouzi pro zachovani vzorkovaci
frekvence oblasti zgjmu z extrahovaného signalu v situaci, kdy nema byt pfevzorkovan
na vzorkovaci frekvenci referen¢niho signalu.

Common\GetStairsOtherSignals vl 0

Se znalosti popsaného poméru je zavolana funkce
Common\GetStairsOtherSignals_vl 0, jejimz ucelem je extrakce oblasti zajmu ze
signalu dle dfive identifikovanych hranic oblasti zajmu. Funkce se déli do dvou vétvi
kodu. Prvni vétev je spusténa pro signal tlakové-objemovych smycek srdce, druha vétev
je spusténa pro ostatni signaly.

Common\ExtractStairsOtherSignals_vl 2

V dalsi ¢asti funkce Common\ExtractStairsOtherSignals_v1 2 dochazi ke korekci
kolisani vzorkovaci frekvence, kterd neni provedena pro signaly z referencniho zatizeni
a je zvlast provedena pro zatizeni CDI 500, tlakové-objemové smycky srdce a ostatni
signaly. Pro zatizeni CDI 500 neni moZné provést korekci kolisani vzorkovaci frekvence,
pokud nejsou pro danou oblast zajmu ptitomny ob¢ synchroniza¢ni ze synchroniza¢niho
1 referen¢niho signalu. V takovém piipadu je provedena oprava ¢asového vektoru dle
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ptitomného paru synchroniza¢nich znacek. Pokud jsou v signalech ptitomny potiebné
synchroniza¢ni znacky a uzivatel zvolil provedeni korekce je pro zafizeni CDI 500
korekce realizovana ve vyse popsané funkci Common\ResampleLinearinterp vl 1.
Pokud je ptitomen se signalem z CDI 500 i ¢asovy vektor, je také opraven. Pro opravu
casového vektoru musi obsahovat ¢asovy vektor i1 referencni signal. Oprava casového
vektoru je spusténa bez ohledu na volbu uzivatele ohledné korekce kolisani vzorkovaci
frekvence. Pro signaly z ostatnich zafizeni je pro korekci zavolana vySe popsana funkce
Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3. Pokud je se signaly, vyjma signall ze zatizeni
CDI 500, ptitomen Casovy vektor, je také opraven. Oprava ¢asového vektoru je spusténa
vzdy, kdy referenéni  signal obsahuje i  Casovy  vektor.  Funkce
Common\ExtractStairsOtherSignals_ vl 2 na zavér vola vySe popsanou funkci
Common\SaveSignal_v1_0, ktera ulozi extrahované oblasti zajmu na disk podcitace, a
kontrola je vracena zpét do Common\Main_v1_1.

Common\Main_vl 1

V Common\Main_vl 1 je po navratu provedena kontrola, zda jiz byly
synchronizovany signdly ze vSech méficich zafizeni, pokud tomu tak neni, je uzivatel
pomoci vySe popsané funkce Common\GetBinarylnput_vl 1 dotazan, zda chce
synchronizovat signaly =z dalSiho zafizeni. Pokud jiz nebyla vSechna zafizeni
synchronizovana a uzivatel zvoli, Ze chce synchronizovat dalsi zafizeni, je provedeno
pfenastaveni proménnych fidici operace, které se maji zavolat pouze pfi svém prvnim
prichodu synchronizaci, a je spuSténa synchronizace dalSiho zafizeni. V opaéném
pfipadé je zavolana funkce Common\SaveRefDevice_vl_2, jejimz ucelem je ulozeni
extrakce a uloZeni signall z referen¢niho zatizeni.

Common\SaveRefDevice vl 2

Jadrem Common\SaveRefDevice vl 2 je cyklus, ktery ma za ukol najit variantu
oblasti zajmu ze synchroniza¢niho signalu referencniho zafizeni obsahujici nejvetsi
mnozstvi informaci. Pfi synchronizaci méficich zatizeni viic¢i referenénimu zafizeni a
nepfitomnosti  alespon  jedné synchronizaéni znacky v referencnim nebo
synchronizovaném signalu pro danou oblast zajmu vznikaji rizné varianty oblasti zajmu
z referenéniho signalu dle toho, jak uzivatel sparoval zmény mPaw Ve funkci
Common\PairCdpChangesCorrect_v5_3. U&elem cyklu je pak vybrat tu variantu oblasti
zajmu, ktera obsahuje nejvetsi mnozstvi dat. Pokud existuje varianta oblasti zdjmu z
referenniho signalu, u které jsou pfitomny vSechny synchroniza¢ni, je pouzita tato
varianta bez ohledu na mnoZstvi dat. Soucasné s oblasti zajmu je vybiran 1 odpovidajici
casovy vektor. Po dokonceni cyklu, je zavoldna vySe popsand funkce
Common\SaveSignal_v1_0 pro uloZeni synchronizac¢niho signalu referen¢niho zatizeni a
funkce Common\ExtractStairsOtherSignals_vl_2 pro extrakci ostatnich signalt
referen¢niho zafizeni. Na zavér Common\SaveRefDevice_vl_2 jsou vybrané oblasti
zajmu z retencniho signalu uloZeny do vystupni proménné a béh funkce je ukoncen.
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Common\Main_vl 1, Run_v2_3

RoiExtraction se tak vraci do funkce Common\Main_v1_1, ktera je nasledné také
ukoncena a fizeni je vraceno do vstupniho skriptu Run_v2_3.m. Skript jiz pouze zajisti
zavieni vSech oken s grafy, smazani vSech proménnych, vyjma vystupni, z paméti
pocitace a zobrazi text informujici uzivatele o dokonceni extrakce a synchronizace. Timto
je extrakce oblasti zajmu ze zaznamendvanych signalti a jejich vzajemna casova
synchronizace podle zvoleného referenéniho méficiho zatizeni dokoncena.

Ptiklad extrahovanych oblasti zajmu ze signaltit PAP, CO, PaO, a Paw ze zafizeni
BSM 6000, LabChart, CDI 500 a iMon z jednoho animalniho experimentu se nachazi na
Obréazku 4.4. Casova osa je spoleéna pro viechny grafy. Oblasti zajmu byly v uvedeném
ptikladu ptevzorkovany na schodnou vzorkovaci frekvenci a byla provedena korekce
kolisani vzorkovaci frekvence.
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Obr. 4.4: Ptiklad extrahovanych oblasti zajmu ze signali PAP, CO, P,0O; a Paw ze zafizeni
BSM 6000, LabChart, CDI 500 a iMon
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4.1.4 ldentifikace Phem a Pyent

Do identifikace prahového stfedniho tlaku pro hemodynamiku Phem & optimalni
stiedni tlak ventilace Pvent Dyla zahrnuta mnozina 8 zvitat. Zvifata byla vybrana na
zéklad¢ kvality zaznamenanych signalti. Do identifikace Prem @ Pvent byla dale pro
zjednoduSeni zahrnuta pouze faze experimentu (oblast zajmu) pied lavazi a po lavazi, pii
které byla zvySovana hodnota mPaw. Pfedpokladalo se, ze pro snizovani mPay budou platit
stejné zaveéry jako pro zvySovani MPaw a Ze tlaky Phem @ Pvent budou pouze lezet na nizSich
urovnich mPay.

Zpracovani dat

Tlaky Phem @ Pvent byly urceny ze signali CO, PaO2, Paw ze systému iMon a Qaw.
Signaly PaCO», $\O2, pH, HR, ABP, PAP a CVP byly pouzity pro popis fyziologického
stavu zvifete na dvou identifikovanych hodnotach Phem @ Pvent. Signaly CO, PaO2, Paw a
Qaw byly ponechany na svych pivodnich vzorkovacich frekvencich: 400 Hz (CO),
1/6 Hz (PaO2) a 1000 Hz (Paw, Qaw). Ostatni signaly byly ptevzorkovany na frekvenci
125 Hz. VSechny uvedené signaly byly ¢asové synchronizovany. Pro zpracovani dat bylo
pouzito programov¢ prostiedi MATLAB.

Z ptavodniho zdznamu CO byl vytvoten trend CO pomoci Infinite Impulse Response
Buttterwothova filtru typu dolni propust s propustnym pasmem koncicim na
frekvenci 0,005 Hz a potlatenym pasmem zacinajicim na frekvenci 0,05 Hz.

Data reaktance respira¢niho systému byla vypocitana ze signalti Paw & Qaw metodou
popsanou Vv sekci 3.3.1. Pro vypocet reaktance byly pouzity tlakové oscilace generované
HFO ventilatorem s nulovou stiedni hodnotou a frekvenci 5 Hz ziskané ze signalu Paw.
Hodnoty reaktance (Xrs) pro popis fyziologického stavu zvifete byly vypocitany jako
prumérna hodnota dat reaktance mezi ¢asy 2,5 minuty a 7,5 minuty kazdé trovné mPaw.
Z dat Xrs byl vytvoten trend Xrs, ktery byl ziskan shodnym zptisobem jako trend CO.

Hodnoty mPaw uréené pro stanoveni Phem @ Pvent byly vypocitany jako stfedni hodnota
Paw mezi ¢asy 2,5 minuty a 7,5 minuty na dané Grovni mPaw. Hodnoty mPay vypocitané
timto zplisobem mohou byt obecné odliSné od hodnot mPaw meéfenych na HFO
ventilatoru, protoze Paw byl méfen zafizenim iMon, jehoz vyvod pro méteni Paw byl
umistén v odlisné pozici pacientského okruhu, nez je umistén vyvod pro méteni mPaw Na
HFO ventilatoru.

Stanoveni Phem a Pvent

Tlak Prem byl stanoven z trendu CO podle nasledujiciho pravidla: Prem je hodnota
MPaw, na které trend CO zacal permanentné klesat. Hodnoty Phem byly stanoveny pro fazi
experimentu pied lavazi a po lavazi.

Tlak Pvent byl stanoven z Xrs a odpovidajiciho trendu PaO2 podle nasledujiciho
pravidla: Pyent je hodnota mPaw, na které Xrs dosahla svého maxima a soucasné se trend
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PaO2 nenachazel v trvalém poklesu kon¢icim pod fyziologickym rozsahem PaOs.
Fyziologicky rozsah PaO2 u prasat domacich je 73—92 mmHg [74]. Pokud trend P2O>
zacal permanentné klesat pod fyziologicky rozsah PaO2 pted dosazenim maxima Xrs, pak
je Pvent hodnota mPaw nejblize maximu Xrs, na které trend PaO2 jesté neklesal pod
fyziologicky rozsah P,O>. Hodnoty Pyent byly stanoveny pro fazi experimentu pied lavazi
a po lavazi.

Ptiklad trendu CO, PaO2 a Xrs vykreslenych jako funkce mPaw V prubéhu faze
experimentu po lavazi plic subjektu ¢islo 5 se nachazi v Obrazku 4.5. Prerusované ¢ary
v Obrazku 4.5 piedstavuji identifikované hodnoty Phem & Pvent. Tlak Pyent byl ve fazi
experimentu po lavazi plic u subjektu 5 identifikovan na mPay = 35,0 cmH20, nicméné
na Obrazku 4.5 se jevi, ze Pvent byl nalezen na trovni mPaw = 37,2 cmH20. Toto je dano
diskrétni povahou nastaveného mPaw, kdy se maximalni Xrs nachazi na konci urovné mPay
a dochdzi tak ke zdani, ze Pvent byl identifikovan o iroveit mPaw vySe.
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Obr. 4.5: Ptiklad trendu CO, P.O; a Xis vykreslenych jako funkce mPaw

Ur¢eni fyziologického stavu zvirat na Phem @ Puent

Pro urceni fyziologického stavu zvifat na identifikovanych stfednich tlacich Phem @
Pvent byly pouzity signaly: PaCOz, S,O2, pH, HR, ABP, PAP, CVP a vypocteny Ol (viz
sekce 2.1). Pomér PaO2/FiO2 byl vypocitan pro indikaci ARDS.

Ze signalt ABP a PAP byly vypocitany nasledujici parametry: systolicky invazivni
arterialni tlak (SABP), diastolicky invazivni arterialni tlak (dABP), stiedni invazivni
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arterialni tlak (MABP), systolicky tlak v a. pulmonalis (SPAP), diastolicky tlak v a.
pulmonalis (dPAP) a stfedni tlak v a. pulmonalis (mPAP). Parametry SABP a SPAP byly
vypocitany jako primérné hodnoty lokalnich maxim v signadlech ABP a PAP. Lokalni
maxima byla nalezena pro kazdy srdec¢ni cyklus mezi ¢asy 2,5 minuty a 7,5 minuty na
urovni MPay identifikované jako Phem Nnebo Pyent. Parametry dABP a dPAP byly
vypocitany shodnym zpusobem z lokdlnich minim v signalech ABP a PAP. Parametry
MABP, mPAP, P.CO3, S\O2, pH, HR, a CVP byly vypocitany z ptivodnich signali jako
primérné hodnoty mezi ¢asy 2,5 minuty a 7,5 minuty na irovni mPay identifikované jako
Phem Nebo Puent.

Statisticka analyza

Data jsou vyjadiena jako pramér a smeérodatnd odchylka (SD) ve formatu:
priamér (SD). Normalita rozdéleni identifikovanych hodnot Phem @ Pvent byla testovana
Lillieforsovym testem. Parovy t-test byl pouzit pro vzajemné srovnani: Phem @ Pvent ve fazi
experimentu pied lavazi, Phem @ Pvent ve fazi experimentu po lavazi, Prem pied lavazi a po
lavazi a Pvent pfed lavazi a po lavazi. Fyziologické parametry byly vzédjemné porovnany
shodnym zpiisobem jako hodnoty Phem @ Pvent. Pokud rozdéleni fyziologickych parametra
nebylo normadlni, pro vzajemné porovnani byl pouzit parovy Wilcoxoniv test. Hodnota
statistické vyznamnosti byla stanovena na p < 0,05. Hommeliv mnohonasobny testovaci
postup byl pouzit k vyfeSeni problému mnohonasobného testovani hypotéz [77].
Statisticka analyza byla provedena v softwaru MATLAB.

4.2 Vysledky

Z 8 zatazenych zvitat experimentalni protokol dokoncilo 6 subjektii, dva subjekty
zemiely v pribéhu sniZovani mPaw ve fazi experimentu po lavazi. Animalni experimenty
probéhly v riznych dnech mezi lednem a listopadem 2015.

Identifikovany prahovy stfedni tlak pro hemodynamiku Prem a optimalni stiedni tlak
ventilace Pvent ve fazi experimentu pted lavazi a po lavazi jsou uvedeny v Tab. 4.2.
V obou fazich experimentu byl Phem vyznamné nizsi nez Pyent. Ve fazi experimentu pred
lavazi byl Ppem V priméru o 10,3 cmH20 nize nez Pyent (p = 0,0006) a ve fazi experimentu
po lavazi byl Phem V praméru o 12,0 cmH20 niZze nez Pyent (p = 0,0001). Tlak Phem byl
v priméru o 6,1 cmH20 nize pted lavazi nez po lavazi (p =0,0307). Tlak Pyent byl
v priméru o 7,8 cmH20 nize pted lavazi nez po lavazi (p = 0,0288).
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Tabulka 4.2: Identifikované hodnoty Phem & Puent ve fazi experimentu pied
lavazi a po lavazi

pred lavazi po lavazi
Cislo subjektu (-) Prem (CMH20)  Puent (cmH0) Prem (CMH20)  Pyent (cmH20)
1 17,1 27,2 23,9 30,9
2 17,0 29,8 19,8 30,4
3 13,6 28,4 24,1 41,2
4 21,0 26,9 26,5 37,5
5 20,9 27,1 19,9 35,0
6 10,1 29,3 26,2 34,8
7 9,9 15,6 21,0 39,4
8 21,6 29,1 18,7 27,0
pramér (SD) 16,4 (4,8)°* 26,7 (4,6)"* 22,5 (3,0)°* 34,5 (4,8)°*

Symbol * znac¢i statisticky vyznamné rozdily mezi Ppem @ Puvent ve shodnych fazich
experimentu. Symbol # zna&i statisticky vyznamné rozdily mezi shodnymi tlaky ve fazi
experimentu pied lavazi a po lavazi.

Fyziologicky stav zvifat ve fazi experimentu pfed lavazi a po lavazi je shrnut
v Tab. 4.3. Zavaznost ARDS byla hodnocena pomoci poméru PaO2/FiO2 na
identifikovanych hodnotach Phem a Pvent dle Berlinské definice ARDS [4]. Stav zvifat pted
lavazi byl pomérné konzistentni a miize byt charakterizovan jako normalni stav nebo jako
lehké respiraéni selhani na Phem (PaO2/FiO2 = 331 (48) mmHg) a jako normalni stav na
Pvent (PaO2/FiO2 = 353 (39) mmHg). Stav zvitat po lavazi 1ze popsat jako mirné az té¢zké
ARDS na Prem (PaO2/FiO2 = 140 (66) mmHg) a jako normalni stav az stfedni ARDS na
Pvent (PaO2/FiO2 = 322 (154) mmHg). Vznik ARDS vyvolany lavazi plic byl dale
potvrzen poklesem Xs a zvySenim Ol. Mezi fazemi experimentu pied lavazi a po lavazi
na trovnich Phem @ Pyent je také pfitomny: pokles CO, zvySeni HR, sniZeni invazivnich
arterialnich krevnich tlakt a zvyseni tlakd v a. pulmonalis. Naopak PaCO2, pH, S\O2 a
CVP se vyznamné nezménily.
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Tabulka 4.3:

experimentu pied lavazi a po lavazi

Shrnuti fyziologického stavu zvitat na urovni Phem @ Pyent ve fazi

pred lavazi po lavazi
Parametr Phem Puent Phem Puent
FO2 (-) 0,28 (0,04)F 0,28 (0,04)7 0,74 (0,19)F 0,74 (0,19)7
Xis (CMH,0-s/L) 098 (1,45)  1,51(0,99) 0,03 (1,19)* 0,77 (0,91)"
PO, (MmHg) 94 (9) 98 (14)* 102 (58)" 253 (163)™
P.0/FO; (mmHg) 331 (48)* 353 (39) 140 (66)* 322 (154)"
ol () 3,9 (1,5) 55 (1,1)" 13,8 (5,2)* 10,6 (6,9)
P.CO; (mmHg) 46 (10)* 53 (10)* 43 (10) 50 (16)
S\02 (%) 67 (6)" 56 (8)" 67 (7) 65 (7)
oH () 7.41(0,07)° 7,35 (0,06)" 7.39(0,04) 7,34 (0,07)
HR (bpm) 102 (23)* 124 (26)" 115 (32)* 139 (45)*
CO (L/min) 5,94 (1,000 4,32 (0,95) 508 (0,93)" 3,65 (1,21)"
SABP (mmHg) 103 (16)" 83 (17)" 89 (6) 80 (16)
dABP (mmHg) 56 (10) ** 49 (10)* 44 (4)* 42 (6)
MABP (mmHg) 73(13)% 62 (12)” 61 (4)™ 579"
sPAP (mmHg) 29 (6)™ 36 (6)" 41 (9)* 41 (9)
dPAP (mmHg) 18(7)* 25(6)” 26 (4) 30(7)"
mPAP (mmHg) 23(6)™ 30(6)” 33(5)" 35(7)
CVP (mmHg) 6(1)" 9(0)" 7(1)” 9 ()"

Symbol * zna¢i statisticky vyznamné rozdily v parametrech mezi Phem @ Pyent ve shodnych fazich
experimentu. Symbol # zna¢i statisticky vyznamné rozdily v parametrech mezi shodnymi tlaky
ve fazi experimentu pred lavazi a po lavazi.

Rozdily ve fyziologickém stavu zvitat mezi irovnémi Phem @ Pvent ve fazi experimentu
pred lavazi lze popsat nasledovné: Doslo ke zvyseni Xrs, ale nikoli PaO2 a PaO2/FiOs..
Oxygenacni index se také zvysil. Doslo také ke zvyseni PaCO2 doprovazeném poklesem
pH a také k poklesu CO doprovazeném snizenim SyO2. Vyjma zmén v CO a S,0», je
hemodynamicka adverze také znatelnd ze zvySeni HR, poklesu invazivnich arterialnich
krevnich tlakt a zvyseni tlakt v a. pulmonalis. Naopak nedoslo k vyznamné zméné CVP.

Rozdily ve fyziologickém stavu zvifat mezi Urovnémi Phem a Pvent ve fazi
experimentu po lavazi lze popsat nasledovné: Doslo ke zvyseni Xrs, PaO2 a PaO2/FiOo.
Oxygenacni index se snizil. Doslo také ke zvySeni PaCO2 doprovazeném poklesem pH a
také k poklesu CO bez snizeni SyO.. Krevni tlaky se zménily pouze lehce, pficemz
hemodynamicka adverze je nejlépe pozorovatelna v SABP a HR. Ve vétSing pripadi se
HR zvysilo, ale mezi jednotlivymi subjekty byly pfitomny vyznamné rozdily a HR tudiz
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neni spolehlivym indikatorem hemodynamické adverze. Nedoslo k vyznamné zméné
CVP.

4.3 Diskuze

Vysledky experimentii na animalnim modelu zdravé plice a ARDS ventilovaného
pomoci HFOV ukazaly, ze: (1) Tlak Phem ma pfi postupném zvySovani mPaw mensi
hodnotu nez Pyent. (2) U animalniho modelu ARDS maji Phem @ Pvent vy$8§i hodnoty nez u
animalniho modelu zdravych plic. (3) Pfi postupném zvySovani mPaw existuje rozdil ve
fyziologické reakci animalniho modelu ARDS a zdravych plic. (4) Reaktance
respiraéniho systému Xrs stanovend pomoci tlakovych oscilaci generovanych HFO
ventilatorem s frekvenci 5 Hz mtize byt pouzita jako voditko pfi hledani Pyent.

Prvni zjisténi, Ze Phem ma mensi hodnotu neZz Pyent, je Vv souladu s hypotézou, ze
hemodynamické adverze miZe byt jednim z divodi, pro€ pii studiich OSCILLATE a
OSCAR byla zjisténa tak vysoka umrtnost skupiny pacientti ventilovanych s HFOV. Toto
zjisténi také zdlraziuje potiebu opatrného nastavovani mPaw zalozeném jak na
oxygenaci, tak na hemodynamickém stavu pacienta. Autor vé&ii, ze prvni zjiSténi
vychazejici z animalnich experimentl je zobecnitelné na lidské pacienty s ARDS, protoze
Phem byl niz8i nez Pyent V 0bou fazich experimentu pied i po lavazi plic. Toto naznacuje,
ze r0ozdil v Phem @ Pvent nebyl vlastnosti pouZzitého modelu ARDS vytvotfeného lavazi plic.

Druhé¢ zjisténi studie, ze Phem @ Pvent maji vyss$i hodnoty u animalniho modelu ARDS
nez u animalniho modelu zdravych plic je v souladu s pozorovanim, ze pacienti s ARDS
toleruji vyssi mPaw. Tento jev je disledkem snizeného ptenosu tlaku v plicich na pleurélni
tlak u plic se snizenou poddajnosti, coz je piipad ARDS [58-59]. Pienos tlaku v plicich
na pleuralni tlak je ovSem také ovlivnén poddajnosti hrudni stény [78]. Nicméné v ptipadé
pouzitého modelu ARDS vytvofeného lavazi plic neexistuje diivod se domnivat, Ze se
poddajnost hrudni stény v pribéhu experimentu vyznamné zmeénila. ZvySeni Phem & Pvent
muze byt tedy pripsano pouze sniZzeni poddajnosti plic. Snizeni poddajnosti plic
zpusobené lavazi mize byt také pozorovano v poklesu Xs mezi fazemi experimentu pied
lavazi a po lavazi na tirovni Phem (z 0,98 (1,45) na 0,03 (1,19) cmH20-s/L) a Pyent (z 1,51
(0,99) na 0,77 (0,91) cmH20-s/L). Rozdily v Xs pied lavazi a po lavazi plic nejsou
statisticky vyznamné.

Tteti zjiSténi studie, Ze pfi postupném zvySovani MPaw existuje rozdil ve fyziologické
reakci animalniho modelu ARDS a zdravych plic, byl pozorovan v krevnich tlacich a
oxygenaci. Pfi zvySovani MPaw Z Phem Na Pyent doSlo k hemodynamické adverzi, kterd je
jasné pozorovatelnd v CO Vv obou fazich experimentu pied lavazi i po lavazi plic (z 5,94
(1,00) na 4,32 (0,95) L/min, p =0,0078 a z 5,08 (0,93) na 3,65 (1,21) L/min, p = 0,0001).
Tato hemodynamicka adverze byla také pozorovatelna v krevnich tlacich vypoctenych
z ABP a PAP ve fazi experimentu pied lavazi plic, ale nikoliv ve fazi po lavazi, viz
Tab. 4.3. Jednou z pficin tohoto jevu mize byt to, ze béhem faze experimentu pied lavazi
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se vaskularni rezistance nezvySovala dostate¢né¢ k udrzeni relativné konstantnich
krevnich tlakd pfi poklesu CO. Na druhou stranu, v prubéhu faze experimentu po lavazi
plic, zvyseni vaskularni rezistance mohlo eliminovat vliv poklesu CO na krevni tlaky a
ty tudiz zastaly s klesajicim CO relativné konstantni. To vSak mulze znamenat, ze
k monitorovani hemodynamické adverze pacientii s ARDS ventilovanych pomoci HFOV

je potencionalné nutné invazivné métit CO.

Rozdil v reakci oxygenace na zvySovani mPaw je zaloZzen na zjisténi, Ze pii zvySeni
MPaw Z Phem Na Pvent ve fazi experimentu pied lavazi doslo ke zvyseni Xrs (z 0,98 (1,45)
na 1,51 (0,99) cmH20-s/L, statisticky nevyznamné). Nedoslo vsak k pfedpokladanému
zlepSeni PaO2 (z 94 (9) na 98 (14) mmHg), PaO2/FiO2 (z 331 (48) na 353 (39) mmHg) a
Ol (z 3,9 (1,5) na 5,5 (1,1)). Na druhou stranu, pti zvySeni MPaw Z Phem Na Pvent ve fazi
experimentu po lavazi, doSlo k vyznamnému nartstu X (z 0,03 (1,19) na 0,77
(0,91) cmH20-s/L, p = 0,0250) a ptedpokladanému zlepseni PO (ze 102 (58) na 253
(163) mmHg, p = 0,0224), Pa02/FiO> (ze 140 (66) na 322 (154) mmHg p = 0,0118) a Ol
(z 13,8 (5,2) na 10,6 (6,9), statisticky nevyznamné). Toto zjisténi je v souladu s ideou, ze
HFOV je prospésna pouze pro pacienty s ARDS, kteti maji recruitovatelné plice [15].
Animalni model ARDS vytvoreny lavazi plic je snadno recruitovatelny [79].

Posledni zjisténi studie, ze Xrs stanovena pomoci tlakovych oscilaci generovanych
HFO ventilatorem s frekvenci 5 Hz mize byt pouzita jako voditko pti hledani Pyent
podporuje diive publikované vysledky [11; 43] a rozSifuje je na animalni model zdravych
plic a ARDS pii pouziti velkého zvifete. Na rozdil od pfedchozich studii [11; 43; 62;
80-82] jsou v této studii publikovany pozitivni hodnoty Xrs. Tento rozdil mize byt
zpiisoben pouzitim HFOV. Pii aplikaci HFOV inertance respira¢niho systému tvoii vetsi
¢ast celkové Xs nez pti CMV [62; 80-82] a tudiz zvySuje jeji hodnotu nad nulu, viz
Rovnice (3.3). Tato idea ov§em nemtize vysvétlit pozitivni Xrs V porovnani se studiemi, u
kterych byla také pouzita HFOV [11; 43]. V piipadé téchto dvou studii mize byt rozdil
Vv publikovanych hodnotach Xis pfipsan pouziti rozdilného animéalniho modelu. V této
studii bylo jako animalni model pouzito velké zvife (prase domaci), ale ve
studiich [11; 43] byly jako animalni modely pouzity mala zvifata (kralik a jehn¢). U
velkého zvitete s vétSimi rozméry respira¢niho systému inertance tvoii vétsi cast celkoveé
Xrs nez u malého zvifete s mensSimi rozméry respiracniho systému. Toto tvrzeni je
zobecnénim porovnani referen¢nich hodnot Xrs u dospélych a déti métené na frekvenci
tlakovych oscilaci 5 Hz [83-84].

U jedné poloviny animalnich modelti bylo maximalni Xrs pro urceni Pyent jasné
identifikovano, ale u druhé poloviny nebylo moZzné maximalni Xrs pro Pyent nalézt.
Pribcéhy Xrs s dobfe pozorovatelnym maximem jsou vykresleny na Obrazku 4.6, na
kterém Cisla u jednotlivych prubéhti znaci Cislo subjektu a nasledny text vysvétluje, zda
byl dany pribéh Xrs zaznamenan pted nebo po lavazi plic. Z Obrazku 4.6 miize byt
vycteno, ze vSechny pribéhy Xs nasledovaly podobny vzor chovani s pocateCnim
poklesem nasledovanym stoupanim k Pvent @ poté pokles. Inicidlni pokles Xrs mlize byt
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interpretovan jako derecruitment plic zpisobeny hodnotou mPayw nedostate¢nou k udrzeni
objemu plic. Nasledny vzestup Xrs Kk maximalni hodnot¢ muze byt vysvétlen jako
recruitment plic. Pokles Xrs po maximu muize byt interpretovan jako hyperinflace plic.
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Obr. 4.6: Pribéhy Xis s dobfe pozorovatelnym maximem. Cisla u jednotlivych prib&hti zna¢i
¢islo subjektu.

Pribéhy Xrs, u kterych nebylo mozné maximalni Xrs pro urceni Pvent nalézt se
nachdzeji na Obrazku 4.7, na kterém ¢isla u jednotlivych pribéhi znaci Cislo subjektu a
nasledny text vysvétluje, zda byl dany pribéh Xrs zaznamenan pied nebo po lavazi plic.
Autor této prace vefi, ze pii postupném zvySovani mPaw nebylo z diivodu fyziologického
stavu animalnich modelii dosazeno hodnoty mPaw dostatecné vysoké pro dosaZeni
maxima Xrs. U individualnich piipadt neni trend Xis zfejmy. Autor této studie je také
opatrny v pouzivani samotné Xrs jakozto indikatoru Pyent a tudiz v této studii byl Pyent
stanoven z Xrs spolecné s P2Oo.
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Obr. 4.7: Priibéhy X5 s neidentifikovanym maximem. Cisla u jednotlivych pribéhi zna¢i
¢islo subjektu

Prace ma nékolik limitaci. Byl pouzit animalni model ARDS, ktery zahrnuje
refrakterni hypoxémii, ale jiZ nezahrnuje dalsi patofyziologii provazejici lidské ARDS.
Je také mozZné, Ze poskozeni plic zplsobené lavazi nevyvolalo chovani plic, které by
odpovidalo volutrauma a biotrauma typickému pro lidské ARDS. Autor se domniva, Ze
metody pouZzité v této studii jsou aplikovatelné u animélniho modelu zahrnujiciho mezni
srdecni rezervu nebo slozitéjsi plicni dysfunkci. Zahrnuti téchto faktord by ovsem mohlo
vést k rozdilnym vysledkiim. Vysledky animalnich experimentli ukazuji na zna¢ny rozsah
fyziologického stavu a oxygenace odrazejici trovné ARDS od lehkych po tézké.
Vyhodnoceni vice nez 8 subjektii by mohlo vést k detekci rozdilnych fyziologickych
reakci v zavilosti na zavaznosti ARDS, zavéry z experimentd jsou ovSem konzistentni
pfed i po lavazi plic. Casovy interval 10 minut mezi zvySenim MPaw V priib&hu
experimentu by mél byt mnohem delsi neZ je ¢asova konstanta respiraéniho systému a
tudiz by mélo byt mozné ptisoudit zmény ve fyziologickém stavu zvifat postupnému
zvySovani MPayw. Je také mozné, Ze pouZiti jiného pravidla pro stanoveni Phem, Napt. 10%
pokles CO, by vedlo Kk rozdilnym zavérim. Intenci pifi stanoveni Phem ovSem bylo
identifikovat zacatek hemodynamické adverze a nikoliv bod, kdy by byla
hemodynamicka adverze jesté zvladnutelna.
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5 Zavér

V praci byla popsana metodika nastaveni optimalniho stfedniho tlaku u vstupu do
respiracniho systému z hlediska parametri plicni mechaniky a oxygenace pfi ventilaci
animalniho modelu ARDS pomoci HFOV. Jako parametr vhodny pro popis plicni
mechaniky pti HFOV byla vybrana reaktance respiracniho systému métena na frekvenci
tlakovych oscilaci fo =5 Hz pomoci FOT, u které bylo v laboratornim experimentu
s rigidnim modelem plic o definovanych parametrech prokazano, ze reflektuje poddajnost
plic. Méfeni reaktance je pti HFOV snadno realizovatelné. Popsany zptisob nastaveni
optimalniho stiedniho tlaku ventilace spociva v maximalizaci reaktance respira¢niho
systému za soucasné¢ho sledovani trendu v oxygenaci arteridlni krve, kdy je cilem
maximalizovat reaktanci a nekompromitovat oxygenaci.

Metodika nastaveni optimalniho stfedniho tlaku ventilace byla pouzita pii
experimentech na animalnim modelu zdravych plic a ARDS ventilovaného s HFOV. Na
animalnim modelu byl také stanoven prahovy stfedni tlak u vstupu do respira¢niho
systému, po kterém zacalo dochazet k hemodynamické adverzi. Prahovy stiedni tlak byl
urovan dle srde¢niho vydeje. Oba stfedni tlaky byly vzajemné porovnany u modelu
zdravé plice a ARDS, pfi¢emz bylo zji$té€no, Ze u obou modelti za¢ne k hemodynamické
adverzi dochazet na nizSich urovnich stfedniho tlaku pied dosazenim optimalniho
sttedniho tlaku ventilace.

Nedavno bylo méfeni reaktance respira¢niho systému pomoci FOT integrovano do
komer¢né dostupného neonatalniho ventilatoru Fabian s podporou HFOV (Acutronic,
Hirzel, Svycarsko). Studie, ve kterych byl pouzit ventilator Fabian, potvrdily uzite¢nost
analyzy reaktance respiracniho systému u ventilovanych [85] nebo spontanné dychajicich
neonatalnich pacientd [86]. Integrace méteni reaktance respiraéniho systému s FOT do
tohoto neonatalniho ventilatoru potvrzuje potencial zvolené metody pro popis plicni
mechaniky pifi HFOV. Tato prace ovSem rozsifuje moznost pouziti méfeni reaktance
respiracniho systému na velka zvitfata a dospélé pacienty, coZ z reaktance respira¢niho
systému déla univerzalni parametr pouzitelny pro Sirokou skalu pacientti.
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Priloha B: Dokumentace k projektu pokust

PtiloZzena dokumentace k animalnim experimentiim se sklada z ¢asti:

1.

Projekt pokusi snazvem Vliv vysokofrekvenéni oscilacni ventilace na

hemodynamické a metabolické parametry v podminkdch experimentdlniho
modelu ARDS.

Souhlasné stanovisko odborné komise k Projektu.
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PROJEKT POKUSU
podle § 16a zakona ¢. 246/1992 Sb., na ochranu zvirat proti tyrani, ve znéni
pozdéjSich piedpisu

1.

Zadatel - ndzev pravnické 0soby nebo jméno, popiipadé jména, a prijmeni fyzické osoby, kterd
~provozuje zarizeni

| Univerzita Karlova v Praze, 1. I¢kafska fakulta

IC, bylo-li 00216208 Registra¢ni ¢islo CZ11760229
pfidé&leno hospodaftstvit)
Adresa sidla nebo mista podnikani zadatele (véetné PSC a okresu)

| Katefinska 32, 121 08 Praha 2

Vedouci projektu pokusi - titul, jméno, popripadé jména, a prijmeni a cislo osvédceni podle §
15d odst. 3 nebo § 15e odst. 1 zdkona ¢. 246/1992 Sb.

Mikulas Mléek, MUDTr, ¢&islo osvédéeni: CZU 1079/07

2. | Nazev projektu pokusi, ukolu studie, pfipadné oznaéeni grantu
Vliv vysokofrekvenéni oscilaéni ventilace na hemodynamické a metabolické parametry v
podminkach experimentalniho modelu ARDS.

3. Podrobna charakteristika cili studie s uvedenim konkrétniho oéekavaného piinosu, véetné

charakteristiky aplikovanych latek, nebo zafazeni latek do indikaénich skupin, s vyjimkou
vystupni kontroly Sarzi latek

Cilem projektu je poznani zakladnich mechanismii vzjemné interakce mezi respiraénim a
kardiovaskularnim systémem v podminkach akutniho plicniho selhani (experimentalni ARDS).
Specificky bude zkouman vliv vysokofrekvenéni oscila¢ni ventilace (HFOV) na kompenzaci
hemodynamiky. Vysokofrekven¢ni ventilace ptedstavuje v n€kterych ptipadech ARDS jedinou
ventilaéni metodu, jak je moZno udrzet respiraéni funkce. Ptes vice nez dvacetiletou historii vak
neni dostate¢né prozkoumana - jednak vzhledem K jeji zasadni odlisnosti 0d ostatnich ventilaénich
rezimu, jednak pro technickou naroénost mjejiho monitorovani. Doposud nebyla jasné stanovena
cilova skupina jendoznaéné benefitujici z HFOV a i rozsahlé multicentrické studie [1-3] poskytly
naprosto odlisné zavéry o ptinosu HFOV pro pacienty. Navrhovatelé se domnivaji, Ze pii¢inou je
absence poznani zakladnich jevi a principt, které se uplatiiuji pfi HFOV pii rizném stupni a typu
poskozeni plicniho parenchymu, variabilita podminek, za nichz byla data zaskavana i technicka
nedokonalost pfistrojového vybaveni pro systematicky monitoring kardiorespiraéni mechaniky.
Konkrétnimi cili experimentalni prace jsou:
1/ Adaptace biomodell akutniho respira¢niho selhani (primarni a sekundarni ARDS) v¢. mozZnosti
jeho titrace v experimentu
2/ Studium vlivu sttedniho tlaku dal$ich parametrit HFOV (zejména ventila¢ni frekvence,
dechového objemu a tlakové amplitudy oscilaci) na oxygenaci pii studiu miry adverze na
parametry ob&hové soustavy (kiivka tlak-objem pravé resp. levé komory, srde¢ni vyde;j, tlaky
v srdecnich oddilech a plicnim fecisti)
3/ Kontrola u¢innosti ventilace na zakladé kontinualniho monitorovani krevnich plynt a tkanové
saturace
Piinosy:

e  Podrobné poznani mechanizmu vysokofrekvenéni ventilace a jejiho vlivu na

hemodynamiku v podminkach akuntniho plicniho selhani (ARDS)
e  Zisk znalosti usnadniujici rozhodovani pii volbé a vedeni 1é¢by akutniho respira¢niho
selhani (ARDS)

[1] Ferguson ND, Cook DJ, Guyatt GH, Mehta S, Hand L, Austin P, Zhou Q, Matte A, Walter SD, Lamontagne F,
Granton JT, Arabi YM, Arroliga AC, Stewart TE, Slutsky AS, Meade MO; OSCILLATE Trial Investigators; Canadian
Critical Care Trials Group: High-frequency oscillation in early acute respiratory distress syndrome. N Engl J Med 2013;
368:795-805. February 28, 2013, DOI: 10.1056/NEJMoal215554.

[2] Young D, Lamb SE, Shah S, MacKenzie I, Tunnicliffe W, Lall R, Rowan K, Cuthbertson BH; OSCAR Study Group:
High-frequency oscillation for acute respiratory distress syndrome. N Engl J Med. 2013; 368(9):806-13. Feb 28, 2013,
DOI: 10.1056/NEJM0a1215716.

[3] Camporota L, Sherry T, Smith J, Lei K, McLuckie A, Beale R.: Physiological predictors of survival during high-
frequency oscillatory ventilation in adults with acute respiratory distress syndrome. Crit Care. 2013 Mar 4;17(2):R40.
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4,

5.

Ucel planovanych pokusti podle § 18 zakona &. 246/1992 Sb.

Odpovidajici zarazeni oznacte kiizkem (X) do prdazdného policka

X ) zakladni vyzkum

X bl) translaéni nebo aplikovany vyzkum s cilem zabranit a piedejit onemocnéni, $patnému

zdravotnimu stavu nebo jingym anomaliim nebo jejich nasledkiam u lidi, zvifat nebo rostlin a
diagnostikovat je nebo 1é¢it
X b2) translaéni nebo aplikovany vyzkum s cilem posoudit, zjistit, regulovat nebo upravit

fyziologické predpoklady lidi, zvitat nebo rostlin
b3) translacni nebo aplikovany vyzkum s cilem zlepsit zivotni podminky a podminky produkce
zvitat chovanych k zemédélskym téelim
¢) jakykoli z cilti uvedenych v pismenu b) pti vyvoji, vyrobé nebo zkouseni kvality, a¢innosti a
nezavadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobku
d) ochrana ptirodniho prosttedi v zajmu zdravi nebo dobrych zivotnich podminek lidi nebo
zvitat
e) vyzkum zaméfeny na zachovani druht
f) vy$8i vzdélavani nebo odborna piiprava za Gicelem ziskani, udrzeni nebo zlepseni odbornych
znalosti
Q) trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Podrobny popis pokusu a ¢innosti S pokusnymi zviiraty

Transport zvirat

Zdrava prasnicka (ptip. kastrovany kanecek) 0 vaze 2 - 60 kg bude den pted transportem 24
hodin hladovét. Nasledujici den rano bude vybrané zvife transportovano v dopravnim prostiedku
k tomuto ucelu schvaleném. Transport zajist'uje osoba zputisobila podle ¢l. 17 odst. 2 nafizeni
Rady (ES) ¢. 1/2005. Doba transportu neptesahne dobu 40 minut. Pro kazdy transport zvifat bude
vydano veterinarni osvéd¢eni 0 zdravotnim stavu zvifete a nakazové situaci v misté chovu.
Predoperacni priprava

Po ptevozu bude zvite umisténo v boxu v piipravné, o¢isténo a premedikovano. Box je zhotoven
z kovové konstrukce 0 podlahové plose vice nez 2 m2 (2.1 délka x 1 sitka X 1 vyska stény).
Podlaha je protiskluzova a snadno omyvatelna. Aklimatizace neni zZadouci, jelikoz cilem
vyzkumu jsou stavy analogické akutnim klinickym situacim a vykontim provadénych na
pacientech po pievozu do zdravotnického zatizeni. Vykon bude proveden ihned po nutné
piipravé.

Premedikace azaperon (2 mg/kg, im) alternativné midazolam(0.1-0.2mg/kg im), atropin (davka
0.05- 0.1 mg/kg, im.)

Celkova anestézie

Po premedikaci avod proveden kombinaci ketamin (20 mg/kg), alternativné midazolam. Intubace
intratrachealni kanylou, pfipojeni k ventilatoru, totalni i.v. anesteze s relaxaci a analgezi, napf.
propofol, vekuronium, opiaty, alternativné ketamin, midazolam, opiat, myorelaxans, thiopental.
Pipadné inhalaéni anestézie (isofluran). Davkovani bude provadéno tak, aby zviie bylo
udrzovano Ve stadiu chirurgické anestézie po celou dobu zakroku. Anestézie vedena
veterinafem/anesteziologem. Priibézné monitorovano: dychani, EtCO,, FiO2, SpO,, EKG, tlak,
reakce na bolestivy podnét, BIS. Po zavedeni diagnostickych monitorovacich katetri bude zvite
antikoagulovano heparinem dle hodnoty aktivovaného koagula¢niho ¢asu na cilové hodnoty dle
protokolu.

Zakrok

Po uvedeni do chirurgické anestese bude indukovan popsany model akutniho plicniho poskozeni
a ARDS vyplachem fyziologicym roztokem s detergentem (primarni ARDS) nebo i.v. aplikaci
kys. olejové ¢i endotoxinu (sekundarni ARDS). Po rozoji ARDS (cca do 2 hod) ptepojeni ha
oscila¢ni ventilaci a monitoring ventila¢nich, hemodynamickych a metabolickych parametri.
Vykony budou provedeny zkuSenymi experimentatory Fyziologického ustavu UK 1. LF
spliiujicimi zdkonné i odborné predpoklady.

Ukonéeni pokusu

Pokus bude ukonéen piedavkovanim anestetikem. Soucasti experimentalniho protokolu bude
histopatologické vysetieni tkani, pfedev§im poskozeni plic.
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Prohlaseni Zadatele 0 prikazu nezbytnosti pokusu nebo uvedeni pravniho piedpisu, ktery
provedeni pokusu ukliada, véetné zdiivodnéni, pro¢ nelze pokus na pokusném zvireti
nahradit alternativnimi metodami

Studie poskytne teoretické znalosti 0 plicni ventilaci v podminkach akutniho selhani
plicnich funkci (ADRS), coz je velmi zavazny, Zivot bezprostiedné ohrozujici stav.
Nastava v dusledku nékterych plicnich i mimoplicnich onemocnéni (ptaci chiipka, sepse,
po protrahované zastave), které postihuji vSechny vékové skupiny v¢. novorozenci. Pro
udrzeni vymény plynti je nezbytné pouziti agresivnich ventilaénich rezima, pfipadné
mimotélni oxygenaci a obéh, coz je metoda nesouci dalsi zdvazna rizika (krvaceni,
tromboembolie). Vysokofrekvenéni ventilace predstavuje terapeutickou moznost, jak
udrzet oxygenaci u velmi tézkych forem ARDS bez nutnosti mimotélniho ob&hu.

Pro podrobnéjsi poznani patofyziologie vysokofrekvencni ventilace je tfeba zaznam fady
invazivné zaskanych parametri (hemodynamika, PV kiivky komory, respiraéni tlaky v¢.
mediastinalniho ¢i pleuralniho, opakované nebo kontinualni vzorkovani krve), které neni
mozné ziskat z klinickych dat, od dobrovolniki ani mechanickych nebo matematickych
modeli. Nadto musi mit modelové ARDS definovany rozsah a prib&éh méfeni musi
sledovat ptesny protokol, coz neni mozné v klinickych podminkach zajistit, jelikoz

v téchto akutnich staveh nemiize byt 1é¢ebna strategie podiizena experimentalnimu
protokolu.

Vzhledem k potencialnimu klinickému dopadu na kriticky nemocné vsech vékovych
skupin v&etné novorozenci povazuji navrhovatelé pouziti biomodelt za zdivodnéné.

Zpusob znaceni pokusnych zviFat v pokusu

Interni identifikator barevny veterinarnim znac¢idlem nebo netoxickym fixem na temeni.

Umisténi pokusnych zvifat béhem pokusu nebo u volné Zijicich zviiat misto pokusu

Centrum experimentalnich biomodeliit UK 1. LF, pracovisté: Spolec¢na laboratot srde¢ni
fyziologie, Fyziologicky tistav Albertov 5, Praha 2

Casovy plan jednotlivych fazi pokusu na pokusnych zvikatech, véetné data jeho ukon&eni

Predpokladany termin zahajeni pokust: leden 2014

Prvni etapa — 6 més: zavedeni metodiky, vyvoj a ovéteni modeld ARDS
Druha etapa — 42 més: sbér dat

Trteti etapa —12 més: zpracovani vysledki, doplnéni soubort.
Ptedpokladané ukonceni: prosinec 2018, celkem az 5 let

10.

Uroveii opera¢niho vybaveni a zptisob pooperacni péce

Akreditovany operaéni salek vybaveny unikatni technikou pro méteni ventila¢ni
patofyziologie: objemové Fizeny vysokofrekvenéni ventilator; Demand flow systém,
ktery umoziuje spontanni dychani pacienta pii HFOV a tim eliminace nutnosti relaxace
pacienta; vlastni monitorovaci systém iMon pro monitorovani ventilaénich parametra pfi
HFQOV,; vysokofrekvenéni oscila¢ni ventilator Sensormedics 3100A a 3100B (détska a
dospéla verze jediného klinicky pouzivaného vysokofrekvencniho oscilatoru), elektricky
impedancni tomograf Draeger Pulmovista 500, monitor Zivotnich funkci Datex Ohmeda
S5.

Mimoto zikadni zobrazovaci a monitorovaci metody vhodné i pro humanni pouziti
(RTG, bedside mointory, ventilator s monitoringem plicni mechaniky, sani, defibrilace,
ultrazvuk v¢. intravaskularniho).

11.

Zpusob naloZeni s pokusnymi zviiaty po ukonéeni pokusu

Kadavery jsou asanovany zpiisobem stanovenym Vv paragrafu 17 a 18 vyhlasky 286 MZ
CR 7 16.11. 1999. Odvoz kadavert zajistuje spolecnost Asavet a.s.

12.

Uvedeni zdravotniho rizika pro dalsi pokusna zviiata a pro zaméstnance

Pro dalsi zvifata zadna nejsou, pro zameéstnance jsou rizika souvisejici S praci
s anestetiky a s praci s RTG pfistroji. Zaméstnanci prochazeji pravidelnym skolenim 0
ochran¢ zdravi pii dané praci a pouzivaji predepsané ochranné pomdcky.
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13.

Udaj 0 trovni podminek spravné laboratorni praxe (je-li to pozadovano jinymi pravnimi
predpisy — napft. zakon 0 1é¢ivech, zakon 0 chemickych latkach a chemickych ptipraveich, apod.)

Ne

14.

Datum Razitko a podpis zadatele Podpis vedouciho projektu pokust

21.3.2013
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UNIVERZITA KARLOVA V PRAZE

1. 1ékar¥ska fakulta
Dékanat - Katefinska 32, 121 08 Praha 2

Vyjadreni odborné komise pro préci s pokusnymi zvifaty

Odborna komise Univerzity Karlovy v Praze, 1. 1ékafské fakulty projednala
projekt pokusli — nazev projektu: ,,Vliv vysokofrekvenéni oscilaéni ventilace na
hemodynamické a metabolické parametry podminkach experimentalniho modelu
ARDS.* predlozeny MUDr. MikuldSem Mickem a vyslovila souhlas s pouzitim
pokusnych zvitat.

e
D lirioe

Doc. MUDr. Drahomira Kienova, CSc.
piedsedkyné odborné komise

V Praze : 27. biezna 2013

TELEFON IC DIC E-MAIL
224 968 147 00216208 CZ00216208 drahomira.krenova@|f1.cuni.cz
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Priloha C: Obsah prilozeného CD

Ptilozené CD obsahuje nasledujici polozky:

Disertacni prace ve formatu .pdf

Teze disertacni prace ve formatu .pdf

Zdrojoveé kody skriptl pro pievod dat zaznamenanych v pritbé¢hu animalnich
experimentt do formatu .mat v adresaii Matlab/FilesToMat

Zdrojové kédy skriptu pro vypocet reaktance respira¢niho systému v adresari
Matlab/Reactance

Zdrojové kody souboru funkci pro extrakci oblasti zdjmu z dat
zaznamenanych v pribcéhu  animdlnich  experimentd v adresafi
Matlab/RoiExtraction
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