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ABSTRAKT

Model mimotélniho obéhu

Mimotélni obéh je komplexni forma podpory zivotnich funkci pacienta béhem naro¢nych
kardiochirurgickych operaci, kterd nahrazuje funkci srdce a plic. Cilem prace bylo
vytvofit matematicky model vedeni mimotélniho ob&hu na zakladé¢ analyzy dat
Z monitoru vitalnich funkci, analyzatoru krevnich plynli a z mimotélniho ob&hu. Model
je rozdelen na dvé zékladni Casti, a to na ¢ast obéhovou a ¢ast dychaci. V ob&hové ¢asti
jsou sledovany parametry stfedniho arteridlniho tlaku (MAP) a centralniho zilniho tlaku
(CVP), které lIze v prub¢hu simulace ovliviiovat pomoci davkovani noradrenalinu (NOR),
zménou prutoku krve rota¢ni vale¢kovou pumpou (Qout) a utazenim okludéru. V dychaci
Casti jsou sledovany parametry saturace arterialni (Sa0z) a vendzni (SvO2) krve kyslikem
a parcialni tlak kysliku v arterialni krvi (paO2), které lze ovliviiovat zménami frakce
kysliku (FiO2) a prutokem ¢erstvych plynti (FGF). Soucasti prace bylo vytvofit scénafte,
které simuluji standardni situace a vykyvy pozorovanych veli¢in z fyziologickych mezi
z diivodu riznych tkont v operaénim poli, ¢i nehomogenniho chovani organismu
pacienta. Ovéteni vérohodnosti modelu porovnanim klinickych a simulovanych dat bylo
vyjadieno koeficientem R2, ktery vysel v rozmezi 0,76-1. Model byl implementovan do

prostiedi Matlab Simulink a nabizi uzivateli moznost interaktivniho zasahu do simulace.

Kli¢ova slova
Mimotélni ob¢h; matematicky model; Matlab, Simulink; krevni ob&h; oxygenace



ABSTRACT

Model of extracorporeal circulation

Extracorporeal circulation is a complex form of support for the patient's vital functions
that substitutes heart and lung function during demanding cardiac surgery. The aim of the
work was to create a mathematical model of extracorporeal circulation based on data
analysis from vital signs monitor, blood gas analyzer and extracellular circulation. The
model is divided into two main parts, namely the part of the circulation and the part of
the breathing. The parameters of mean arterial pressure (MAP) and central venous
pressure (CVP), which can be affected by noradrenaline (NOR) dosing, by changing the
flow of blood through a rotary roller pump (Qout) and by occlusion, are monitored in the
circulation. The parameters of oxygen saturation of arterial (SaO.) and venous (SvOy)
blood and partial oxygen pressure in arterial blood (paO2), which can be influenced by
changes in oxygen fraction (FiOz) and fresh gas flow (FGF), are monitored in the
respiratory part. Part of the work was to create scenarios that simulate the standard
situations and fluctuations of observed parametres out of physiological limits due to
various operations in the field of operation, or inhomogeneous behavior of the patient's
organism. Verification of the model's credibility by comparing clinical and simulated data
was evaluated by a factor of R? ranging from 0,76—1. Model was implemented into the
Matlab Simulink environment and provide the user with the opportunity to get interactive

intervention to the simulation.

Keywords

Extracorporeal circulation; mathematical model; Matlab, Simulink; blood circulation;
oxygenation
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Seznam symbolu a zkratek

Seznam symboli

Symbol Jednotka Vyznam
ACT S Aktivacni koagulacni ¢as (Activated clotting time)
m kg Hmotnost pacienta
I cm Vyska pacienta
BSA m? Télesny povrch pacienta
Qopt L-min? Optimaélni pritok krve pumpou
MAP mmHg Stiredni arterialni tlak
MAP_time mmHg Stfedni arterialni tlak v pribéhu méteni
CvP mmHg Centralni Zilni tlak
CVP_time mmHg Centralni zilni tlak v prabéhu méteni
Qout L-min! Pratok krve pumpou
Qout_time L-min! Priitok krve pumpou v pritbéhu méfeni
SVR_time dyn-s-cm® Systémova vaskularni rezistence v priabéhu méteni
Ro % UtaZeni okludéru
Xo - Konstanta u¢innosti okludéru
NOR mL-hod™ Noradrenalin
NOR_time mL-hod™ Noradrenalin v prab&éhu méfeni
Tnor min Casové zpozdéni u¢inku noradrenalinu
n - Citlivost pacienta na noradrenalin
Ko L Mnozstvi kysliku, které se se navaze na 1 g Hb
y % Procentualni zastoupeni hmotnosti hemoglobinu v
erytrocytu
Hb_time g Hb-Lkrve?  Hemoglobin v priib&hu méteni
Hb g Hb-Lkrve?  Hemoglobin
Hct_time 7 erytrocyth Hematokrit v prib&hu méteni
v Krvi
Kprums? L Oz'mint Primérna spotieba kysliku pti teplot€ organismu 37 °C
Kiepi L Oz'mint Primérna spotieba kysliku pfi aktualni teploté pacienta
Kre L Oz'min™ Primér realné spotieby kysliku pacientem
BSA m? T¢lesny povrch pacienta
VBsa L O;m?min? Pramérna spotfeba kysliku pti 37 °C ve vztahu k BSA



Symbol Jednotka Vyznam
Sa0; % Saturace arterialni krve kyslikem
Sa0,_time % Saturace arterialni krve kyslikem v prubéhu méteni
SvO, % Saturace veno6zni krve kyslikem
SvO,_time % Saturace venozni krve kyslikem v pribéhu méfeni
Qout L-min? Prutok krve pumpou
Qout_time L-min* Priitok krve pumpou v prib&hu méfeni
FvO, L Oz'min™ Mnozstvi kysliku proudici venozni krvi
FaO: L Oz'min™ Mnozstvi kysliku proudici arterialni krvi
Frmax L Oz'min Maximalni mnozstvi kysliku dodavané oxygenatorem
Fin L Oz'min’ Mnozstvi kysliku, které odchazi z oxygenatoru
FGF L-min! Pratok &erstvych plynt
FiO, % Frakce kysliku
Pam kPa Atmosféricky tlak
PoxO2 kPa Parcialni tlak kysliku v oxygenatoru
T time °C Teplota v pribéhu méfeni
pCO;,_time kPa Parcialni tlak oxidu uhli¢itého v prib&éhu méfeni
pH_time - Hodnota pH v pribéhu méfeni
P02 kPa Parcialni tlak kysliku v arterialni krvi
Koreké¢ni konstanta prepoctu parcialniho tlaku kysliku v
10fPex _ oxygenatoru na zdanlivy parcialni tlak kysliku v arterialni
krvi
a1— az - Parametry kiivky OHDC

Seznam zkratek

Zkratka Vyznam

MO Mimoté€lni obéh

CPB Mimotélni ob&h (Cardiopulmonary bypass)

ICHS Ischemicka choroba srde¢ni

CABG Aortokoronarni bypass (Coronary artery bypass grafting)

AVR Vymeéna aortalni chlopné (Aortic Valve Replacement)

ECMO Extrakorporalni membranova oxygenace (Extracorporeal membrane
oxygenation)

STPD Objem plynu pfi standartni teploté a tlaku (standard temperature and
pressure)

SVR Systémova vaskularni rezistence

OHDC Kfivka slouZici pro prepocet parcialniho tlaku kysliku na saturaci krve
kyslikem (OxyHemoglobin Dissociation Curve)

R? Koeficient determinace

RMSE Stfedni polohova chyba
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1 Uvod

Mimot€lni ob¢h (Cardiopulmonary bypass) je komplexni forma podpory Zivotnich funkci
pacienta béhem ndro¢nych kardiochirurgickych operaci. Vyuziva se predevsim pii
zakrocich, které by byly s tlukoucim srdcem narocné a riskantni. Mimotélni ob&h
nahrazuje funkci srdce a plic, udrzuje télo a organy pacienta saturované kyslikem,
zajistuje vymenu krevnich plynti, pomaha udrzovat acidobazickou rovnovéhu, reguluje
télesnou teplotu pacienta a Vv neposledni fadé umoziuje chirurgim pracovat na
zastaveném srdci. (1) (2)

Standartnimi zékroky, pfi kterych se mimotélni ob&h (MO) vyuZziva, jsou ischemicka
choroba srde¢ni (ICHS), kdy se provadi aortokoronarni bypass (CABG), operace
srdecnich chlopni (AVR), nadory srdce, srde¢ni selhani a dalsi.

Vyznam mimotélniho obéhu je v soucasné medicin¢ nepopiratelny, avsak pro jeho
spravnou funkci musi byt obsluhovan proskolenym, odbornym personilem, v tomto
ptipadé specializovanymi perfuziology. Perfuziolog je nedilnou soucasti operac¢niho
tymu, je pritomen béhem celé operace, komunikuje s l€kafi a ostatnim zdravotnickym
personalem. Béhem operace srdce fidi mimotélni ob&h, rozhoduje na zaklad¢ komunikace
s anesteziologem o Uprave vnitiniho prostiedi, provadi fizenou hemodiluci, hypotermii,
pracuje skrevnimi derivaty, separatory krevnich bungk, autotransfuznimi systémy,
aplikuje rizna 1é¢iva, ktera bezprosttedné ovlivituji krevni ob&h. Soucasti jeho prace je
| fizeni podptirné mimotélni membranové oxygenace (ECMO). Perfuziolog musi tedy mit
znalosti z mnoha obori jako jsou anatomie, fyziologie, patofyziologie krevniho obé&hu,
klinické biochemie, hematologie, farmakologie a podobné. (1)

Komplexni znalost mechaniky chovani zminénych systémi je nezbytna pro bezpecné
a uspésné vedeni mimotélniho ob&hu. Jakékoli pochybeni pii sestavovani, ¢i manipulace
S mimotélnim obéhem, mize ohrozit pacienta na zdravi i Zivoté. Perfuziolog musi byt
pfipraven okamzit¢ a adekvatné reagovat na mozné komplikace, které mohou nastat
béhem operacniho vykonu. Proto je velmi dualezit¢ mit tyto tikony zautomatizované
a provadeét je s co nejvetsi piesnosti. (2)

Znalost vySe uvedené problematiky ov§em nemohou perfuziologové ziskat jinak, nez
praxi ¢i cvicenim na simuldtorech MO. Tymy po celém svété proto vyvijeji pomocné

anau¢né simulatory mimotélniho ob&hu pro moznost vyuky a ndcviku situaci, které
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bézné, ale 1 mimofadné nastavaji na operacnich silech. Mechanické simulétory jsou
ovSem velmi finan¢né naro¢né na pofizeni i provoz, a proto jsou pouze na nékolika
pracovistich na svéte. (2)

V z4jmu zdravi pacientl, z divodu rozdilné Grovné ve vzdé€lanosti a zkuSenosti
perfuziologli a moznosti zkousky nestandartnich situaci, se vyuka pomoci simuldtort
stava stale CastéjSi a prokazateln¢ efektivnéjsi metodou ve vyuce a tréninku

zdravotnického personalu. (1) (2)

1.1 Prehled sou¢asného stavu

V roce 2007 Richard W. Morris a David A. Pybus ze spolecnosti ANZCA (Australie,
Novy Zéland) vyvinuli simulator mimotélniho ob&hu ,,Orpheus®. Ten svou konstrukci
a svymi vlastnostmi velmi vérohodn¢ simuluje pacienta napojené¢ho na mimotélni obéh.
Je mozné na ném provadét vzdélavani perfuziologi, aby byli pfipraveni na rizné krizové
situace, které mohou béhem kardiochirurgickych operaci nastat. (3)

Orpheus se sklad4d z hydraulického simulatoru tvotfeného plastovym hrudnikem
S gumovo-silikonovym modelem srdce a pritokovymi a odtokovymi linkami, které
simuluji a nahrazuji pacientsky krevni ob&h. Sklada se z fyzicky analogického Zilniho
ob¢hu, srdce, arteridlniho ob¢hu a funkénich srdecnich chlopni. Simulétor je kompatibilni
jak s centrifugalni, tak s valeCkovou pumpou, jejiz volba zavisi na druhu a piedpokladané
délce operace. Ze simulatoru je mozné snimat centralni arterialni (MAP) a Zzilni tlak
(CVP), EKG a naso-faryngalni teplotu. Soucasti simulatoru je moznost nastaveni
hmotnosti pacienta v rozmezi od 20 do 100 kg télesné hmotnosti. Dalsi nedilnou soucasti
je kontrolni pocita¢. Ten je namontovan na stejny modul jako jednotka elektronického
rozhrani, kterd ovlada zakladni vlastnosti hydraulického simuldtoru, jako naptiklad
chovani komor béhem zavadéni kanyl nebo generovani EKG signalu. Kontrolni pocita¢
bézi na opera¢nim systému Windows XP a slouzi k nastavovani a kontrolovani chovéni
simulatoru. (2) (3)

Pracovni rozhrani pro perfuziologa nabizi moZnost kontroly hodnot arteridlniho
a zilniho tlaku, priatok plynt, FiO2 a hodnotu ACT. Soucasné dotykovy LCD displej
umoznuje perfuziologovi podat virtudlnimu pacientovi 1é¢iva, ¢i infuze.

Simulator Orpheus obsahuje Ctyfi pocitacové modely, které 1ze jednotlivé ovladat
anastavovat. Jedna se o kardiovaskularni model, model vymény krevnich plyna,

farmakodynamicky model a teplotni model. Diky témto modeliim a propracovanému,
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vysoce vérohodnému simuldtoru Ize nastavit Siroké spektrum standardnich
I mimotadnych situaci, které mohou na opera¢nim sale nastat. Popsany systém slouZzi
jednak K tréninku perfuziologu, ale také k jejich certifikaci a ovéfeni znalosti, vyvoji
optimalniho postupu feSeni krizovych situaci a soucasné ozkouSeni nového nebo jiz
existujiciho perfuzniho vybaveni. (3)

Jiny piistup k vyuce a tréninku perfuziologi zaujali George L. Hicks, Jr, MD
a spol., kteti vroce 2009 pod zastitou University of North Carolina at Chapel Hill
zorganizovali takzvany ,,Boot Camp* pro 32 kardiotorakalnich chirurgti. Cilem tohoto
intenzivniho kurzu bylo ovéfeni vzdélani a schopnosti v oblasti perfuze, pozoruméni
a ovladani mimoté&lniho ob&hu. Ugastnici byli rozdéleni do &ty skupin a obchézeli
postupné Ctyfi stanoviste. Prvni bylo vénovéano kardiopulmonalnimu bypassu s vyuzitim
modelu netlukouciho srdce, druhé bylo pocitacem kontrolovany simulator na CPB, tfeti
bylo na simulatoru perfuzovaného tlukouciho srdce a posledni byl védomostni test. (2)

Na prvnim stanovisti se pracovalo s prase¢im srdcem, které bylo vypreparovano
a preneseno do kovového kontejneru, kde byla zakanylovana vzestupna aorta, aortalni
oblouk a sestupnd hrudni aorta. Stanovisté slouzilo predevSim k sezndmeni se s kanylaci
a fungovani srdce po napojeni na mimotélni ob&h. Druhé stanovisté vyuzivalo CPB
simulator Orpheus, popsany vyse. Stanovisté slouzilo ke komplexnimu ovéieni znalosti
mimotélniho ob¢hu od jeho sestaveni, ptes fizeni béhem operace véetné odborné reakce
na krizovou situaci, azZ po jeho ukonceni a odpojeni. Treti stanovisté vyuzivalo taktéz
praseciho srdce, které bylo ale napojeno na pocitacem tizeny pumpovaci mechanismus,
ktery zajistoval tlukot srdce. Toto stanovisté¢ slouzilo predev§im k porozuméni
a interpretaci métenych hodnot jako MAP, CVP ¢i teplotu pacienta. Béhem prace
na kazdém pracovisti byl vyplilovan seznam kontrolnich bodli a néasledné byl kazdy
ucastnik vyhodnocen. (2)

Tym némeckych pracovniki pod vedenim R. Bauerschmitta vytvofili
matematicky model vedeni mimotélniho ob¢hu a pomoci néj simulovali kvalitu perfuze
jednotlivych organd. Simulator vytvofili v prostiedi Simulink v programu Matlab. Lidsky
»arteridlni strom* byl rozdélen do rozvétvené struktury skladajici se ze 128 ¢asti, kde ma
kazda cast svoji fyzikdlni charakteristiku. Periférni vétve byly ukonceny odporovym
¢lenem, ktery reprezentoval malé Zily jako jsou tepénky a kapilary. Pritok a tlak byly
vyjadieny pomoci elektrické analogie jako intenzita proudu a napéti. Indukce, odpor
a kapacita byly zaclenény podle vlastnosti jednotlivych ¢asti arterialniho stromu a podle

reologie krve. Cilem jejich prace bylo vytvofeni modelu, pomoci kterého budou moci
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simulovat u¢inek na perfuzi riznych organovych skupin béhem vedeni mimotélniho
ob¢hu a nalezeni optimalniho nastaveni perfuze béhem operace. Nastaveni perfuze by
bylo do budoucna mozné implementovat do pfistroje v podobé algoritmu. Ten
by automaticky upravoval hodnoty pratoku Cerstvych plynd, frakci kysliku a pratoku
na pumpé mimotélniho obéhu a vyhnul by se tak moznému lidskému pochybeni
zpuisobenym napftiklad stresem z vypjaté situace, ¢i nezpozorovani nahlé zmény stavu
pacienta. (4)

VySe zminéné simulatory a cvicebni pomucky pro perfuziology jsou technicky
I finanén¢ velmi naro¢né. Simulace a nacvik na modelech je ovS§em nyni ¢im dal vice
propagovany a vyhledavany zpusob vyuky s prokazatelné vyssi efektivitou. (2)

Pocitacovy simulator mimotélniho ob&hu v programu Matlab v prostiedi
Simulink by tak mohl byt vyuzit jako vyukovy program pro budouci perfuziology,
pro jejich porozumeéni problematice vedeni a pribéhu mimotélniho obéhu béhem operaci.
Program by rovnéz mohl slouzit studentiim biomedicinského inZenyrstvi pfi jejich tvodu

do problematiky mimotélniho ob&hu.

1.2 Cile prace

Cilem prace je vytvofit softwarovy model mimotélniho ob&hu, ktery bude simulovat jeho
zékladni vlastnosti a reakce lidského organismu na zasahy perfuziologa. Klinicka data
Z mimotélniho obé&hu, analyzatoru krevnich plynd, monitoru vitdlnich funkci a dalsi
zdravotnické techniky s tim spojené musi byt analyzovéna a zpracovéana. Nasledné
je nutné definovat kli¢ové vstupni a vystupni veli¢iny, které budou zahrnuty v modelu.
Na zaklad€ analyzy dat a aplikovani vSeobecnych znalosti této problematiky je nutné
sestavit pfislusné matematické rovnice, které budou definovat mechanismus fungovani
modelu. Nasledné bude model implementovan do prostiedi Matlab Simulink a nabidne
uzivateli moZnost seznameni Se S problematikou ovladani mimotélniho ob&hu, reakcemi
organismu pacienta na intervence klinického perfuziologa a mozZnost interaktivniho
zasahu do probihajici simulace. Soucasti modelu budou scénafe simulujici standardni
situace, které nastavaji na kardiochirurgickych opera¢nich salech. Vérnost simulace bude

poté ovéfena porovnanim simulovanych dat s naméfenymi klinickymi daty.
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2 Model vedeni mimotélniho obéhu

Zékladni princip mimotélniho obéhu je zachovat funk¢ni krevni obéh a s nim spojenou
oxygenaci organismu i za stavu fizené srde¢ni zastavy pii kardiochirurgickém
vykonu. (1)

V ramci této diplomové prace bude uvazovano vedeni MO tak, jak je veden ve
FN Motol na oddéleni kardiochirurgie vcetn¢ technického vybaveni a moznosti

intervence ze strany klinického perfuziologa.

2.1 Zakladni struktura

Okruh krevniho obéhu mimotélniho obéhu je sloZzen z zilni (vendzni) ¢asti, krevni pumpy,
oxygenatoru a tepenné (arterialni) ¢asti. Zilni ¢ast je tvofena Zilni kanylou, obvykle
zavedenou do pravé sin€, ¢i do horni a dolni duté zily. Kanyla je napojena na zilni linku,
kterd je tvofena specidlni PVC hadici. Nasledn¢ je krev pfivedena do zilniho
kardiotomického rezervoaru, do kterého usti i pfivody koronarniho sani z opera¢niho
pole. Zde je krev filtrovana od necistot nasatych z operacniho pole, ptipadné od srazenych
krevnich derivatt, ¢i jinych astic, které by mohly ucpat oxygenator a tim ohrozit zdravi
pacienta. Nasledn¢ krev pokracuje ptes rota¢ni valeckovou pumpu, dale jen pumpu, kde
jenastaven prutok krve v litrech za minutu, do oxygenatoru ¢asto spojeného s vyménikem
tepla. Oxygenator zajiStuje vymeénu krevnich plynli a soucasn€¢ pomoci tepelného
vymeéniku je zde krev ochlazovana ¢i ohtivana, podle potieby dané operace. Odsud je
krev odvedena tepennou linkou do pfivodné tepenné kanyly, ktera obvykle tusti do
vzestupné aorty. (1) Podrobnéji je funkce oxygenatoru a sméSovace plynli popsana
v kapitole 2.8. (5)

K mimotélnimu ob&hu soucasné patii pumpa na podavani krevni plegie, sani na
odsavani plegického roztoku, analyzatory krevnich plynd, monitory vitalnich funkci,
linearni davkovace, hlida¢e hladiny krve ve vendznim rezervoaru a hlidace bublin

v okruhu MO, jak je znazornéno na Obr. 2.1.
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Obrazek 2.1: Schéma vedeni MO v realné praxi. Pievzato z (5).

Pro ucel této diplomové prace byla obéhova ¢ast modelu zjednoduSena na Zilni
sondu s méfenymi parametry hemoglobinu (Hb), hematokritu (Hct) a saturace Zilni krve
kyslikem (SvO2), okludér, zilni rezervoar, pumpu S moznosti nastavovani pratoku krve
Qout, linearni davkova¢ na podavani noradrenalinu (NOR), tepelny vyménik a monitor
vitalnich funkci s moznosti sledovani MAP a CVP.

Okruh pro vyménu dychacich plynt reprezentuje oxygenator, smésova¢ plynt
a analyzator krevnich plyni s mozZnosti sledovani pH, SvO2, SaO, a PaO,. Schéma

zjednoduSeného zapojeni je na Obr. 2.2.
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Obrazek 2.2: Zjednodusené schéma vedeni MO

2.2 Klinicka data

Pro tucel této diplomové prace byla data observaéné zaznamenana z celkové deseti
kardiochirurgickych operaci, které byly provedeny na centralnich operacnich salech
kardiochirurgického oddéleni ve FN Motol. Z toho bylo sedmkrat diagnostikovana
ischemicka choroba srde¢ni (ICHS) a s tim spojeny vykon aortokoronarniho bypassu
(CABGQG) u Sesti muzti a dvou Zen a tfikrat vykon vymeény aortalni chlopné¢ (AVR),
kde byli vSichni pacienti muzského pohlavi.

Data z monitoru vitdlnich funkci, mimotélniho ob&hu, tepelného vyméniku,

linedrniho davkovae a sméSovace plynt byla zaznamendvana do vytvofeného
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zaznamového archu, viz pfiloha B, v ¢asovych intervalech od jedné do péti minut. Vystup
dat z zilni sondy byl po skonceni operace vyfocen a obdobn¢ byly pofizeny fotografie
vysledki jednotlivych vySetfeni krevnich plyntit (ASTRUP) a nésledné také piepsany
do zaznamového archu. Po celou dobu operace byly zaznamenavany informace o déni
na sale a ptimo v opera¢nim poli pro pochopeni eventudlnich vykyvi métenych veli¢in
u pacienta. Ze zdravotnické dokumentace pacienta byl zaznamenan vék, hmotnost, vyska,
pohlavi a diagnoza pacienta.

Sledované veliciny MAP, CVP a teplota byly zaznamenany 2z pacientského
monitoru PHILIPS IntelliVue MP 30. Z zZilni sondy STYLMED H A.S. Terumo CDI 500
byly zaznamenany hodnoty SvO2, Hb a Hct. Z biochemického analyzatoru NOVA
Biomedical Headquart Sp pHOx Ultra (ASTRUP) byl nékolikrat za operaci ziskan vypis
aktualnich hodnot paO2, paCO2, Sa02, pH, Hb a Hct. Z displeje mimotélniho ob&hu
MAQUET HL20 byl odeéten aktualni Qout. Hodnoty FiO, a FGF byly odeéteny
z rotametrtt u smésovace plyni O SECHRIST 3500CP-G. Ohtivaci/chladici jednotka
MAQUET HCU 40 ukazovala aktualni teplotu, kterou chladi/ohiiva krevni ob¢h.
Aktuédlni podavana davka NOR byla zaznamendna z displeje linedrniho davkovace
B&BRAUN PERFUZOR Compact. Hodnota ACT byla ziskdna pomoci analyzatoru
koagulace Hemochron Jr. Signature+.

2.3 Matematicky model a jeho implementace

Néavrh matematického modelu obéhového systému se opira o znamé vztahy mezi MAP,
CVP a Qout- (1) (5) Model dychaci ¢asti modelu vychazel z hypotéz, které byly uréeny
na zakladé méfeni a soucasné se znalosti obecnych principi z oboru fyziky, chemie
a anatomie. (1)

Konstrukce modelu odrazi vzdy redlné fyziologické a anatomické parametry
jednotlivych pacientl. Dalsi parametry jsou odvozené z jednotlivych méfeni,
¢i odpovidaji fyziologickym hodnotdm uvadénym V literatufe.

Systém funguje na zékladé¢ vytvofenych obycejnych diferencialnich rovnic nultého
aprvniho tadu, linedrnich zavislosti a pfepoctu nékterych proménnych pomoci
nelinearnich funkci na jiné veliciny.

Model byl rozdé€len na tii zdkladni ¢4sti, a to na model pacienta, model krevniho
ob&hu a model oxygenace v kap. 2.5, 2.6 a 2.7. V kazdé ¢asti jsou nejprve vysvétleny
principy chovani modelu, definovany pouzivané parametry, uvedeny matematické

rovnice a detailni implementace.
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Implementace

Softwarovy model MO byl implementovan do prostiedi MATLAB R2017a
a soucasné zde byly nahrany scénaie nastinujici mozné situace béhem operace. Funkéni

a soucasn¢ uzivatelské rozhrani bylo vytvoteno v Simulink R2017a (MathWorks, USA).

2.4 Predpoklady, jednotky, synchronizace

Pro spravnou analyzu dat bylo potfeba ustanovit jednotny ¢as, podle kterého se data
zapisovala, zpracovavala a nasledn¢ simulovala. Proto bylo nutné zaznamenat rozdilné
nastaveni Casll jednotlivych pfistroji a nasledné je zohlednit pti zpracovani dat.

Pro vypocty a simulace byly pouzity takové jednotky, ve kterych jsou veliiny
zobrazovany na opera¢nim sale. Jednotlivé veliCiny a jejich jednotky jsou vzdy
definovany v pfislusné podkapitole v sekci ,,Parametry”. Vyjimku tvofi hodnota
hemoglobinu (Hb), ktera je na vystupu z zilni sondy uvadéna v gramech na decilitr
a z analyzatoru krevnich plynti v gramech na litr. Pro lepsi sjednoceni jednotek v modelu
byla zvolena varianta v gramech hemoglobinu na litr krve.

Odpor jednotlivych ¢asti mimotélniho obcéhu je v pribéhu operaci definovany
pouzitim pfislusnych priméru kanyl, arteridlnich a vendznich linek, rezervoaru
a oxygenatoru. Pfi méfenych operacich se pouzil vzdy stejny typ nasetovani MO, z toho
divodu byl odpor MO bran jako neménny a neni zahrnut do modelu.

Odpor pacienta byl vyjadien jako systémova vaskularni rezistence, kde je uvadéna
jednotka dyn-s-cm™, kdy plati:

1dyn/cm? = 0,1Pa
760 mmHg = 101325 Pa = 1 atm

Pti vedeni krve MO je proudéni nepulzativni, fizené pratokem pumpy a pro tento
pfipad uvazujeme, Ze kyslik v krvi proudi stejnou rychlosti. Vyménu krevnich plynt
V oxygenatoru uvazujeme jako idedlni, z cehoz vyplivd, Ze zmé&na koncentrace kysliku se
V celém objemu oxygenatoru projevi okamzité.

Pro umoznéni interaktivnich zasahi do modelu v pritbé¢hu simulace bylo tieba vyuzit
blok, ktery synchronizoval model s casem. Za timto Gc¢elem byl vyuzit blok Real-Time

Synchronization z knihovny Simulink Desktop Real-Time. Tento blok nebyva soucasti
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zakladniho balicku Matlabu R2017a a je nutné ho pomoci piikazu do MATLAB®
Command Window: ,,s1ldrtkernel -install™ nainstalovat. Nasledn¢ je v bloku
nastavena velikost ¢asového kroku, se kterym bude simulace bézet. Pro béh simulace
u jednotlivych blokt je vybrana moznost fixniho kroku, jehoz velikost je definovéana jako
jedna, vnasem piipadé jedna minuta. Krok po jedné minuté byl vybran z divodu
nejmensiho cCasového rozdilu, ve kterém byla data zoperaci zaznamenana.
V opacném piipad¢, kdy byla data zaznamenana po delSim casovém okamziku nez po
jedné minuté, bylo pocitano s neménnou hodnotou az do pfistiho zaznamenaného
okamziku.

V textu je oznacovan litr z&mérné symbolem ,,.L*, ktery se pouZziva v anglosaské
literatuie a je preferovany v oblasti respiracni péce z ditvodu ptedejiti mozné snadné

zamény symbolu ,,I* (malé pismeno L) za symbol 1 (Cislice jedna).

2.5 Pacient

Pti vedeni MO obéhu musi perfuziolog zohlednit mnoho faktorti, které by mohly
pozitivné nebo negativné ovlivnit pribéh operace. Dilezitd je znalost diagndzy,
zakladnich informaci o pacientovi a snasenlivost pacienta na materialy, 1é¢iva a postupy,
které béhem operace mohou nastat. Mezi nutné informace pted operaci patii stanovena
diagnoza, typ zakroku, hmotnost, vyska, veék, pohlavi a anatomické i fyziologické

omezeni pacienta.

2.5.1 Princip

Z hmotnosti a vySky se vypocitava télesny povrch pacienta (BSA) viz rovnice 2.1
na zakladé néhoz se urCuje optimalni pritok krve pumpou (Qopt). Soucasné télesna
kompozice nastinuje pfedpokladané chovani pacienta z ohledu davkovéni 1é€iv nebo
podavani roztokl na zvyseni objemu krve, kdy pacient s vy$$i hmotnosti potiebuje vyssi
davky léciv oproti pacientim s malou hmotnosti.

Dalsim faktorem, se kterym musi perfuziolog pracovat je denni doba, ve kterou
jde pacient na operacni sal. Podle toho mize urcit pied jak dlouhou dobou pfijal pacient
posledni tekutiny a jak moc bude jeho systém dehydratovan. Odpoledni pacienti jsou

zpravidla vice dehydratovani a jsou jim dilu¢ni roztoky podavany ve vyssi mite.
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Dtlezita je také schopnost orientace se v karté pacienta a komunikace s 1¢kairskym
tymem, obzvlast¢ v pripade, kdy pacient trpi konkrétnim druhem nesnasenlivosti,

napiiklad vici chladovym latkam, a proto mu nelze podat studenou kardioplegii.

2.5.2 Parametry

Uvedené parametry v tabulce 2.1 slouzi k v§eobecnému popisu pacienta a jsou po celou
dobu simulace neménné.

Tabulka 2.1. Parametry popisujici pacienta

Nazev parametru Znacka Jednotka Zdroj dat

Hmotnost pacienta m kg Méteni

Vyska pacienta I cm Meéieni ©

Télesny povrch Nastaveni simulace ?
_ BSA m?

pacienta (6)

Optimélni priitok . Nastaveni simulace @

Qopt L -min?!
krve pumpou @)

Informace ,,Nastaveni simulace* znamena, Ze dana hodnota je vypocitana na zakladé¢ vstupnich informaci
0 pacientovi a je nasledné vyuZivana pfi vlastnim prib&hu simulace.

b Informace ,,Mé&feni* znamen4, e uvedené hodnoty parametri byly ziskany b&hem mé¥eni a sbéru dat

2.5.3 Matematicky popis

Pro vypocet télesného povrchu pacienta (m?) se na oddéleni kardiochirurgie pouziva

vzorec (6)

BSA = m%425.10725.0,007184 (2.1)

kde je m hmotnost pacienta (kg) a | vySka pacienta (cm)

Na tento vzorec navazuje vztah pro vypocet optimalniho pritoku krve pumpou Qopt (2.2),
ktery slouzi perfuziologovi jako ukazatel optimalni hodnoty pritoku krve pacientem,
kterou by mél udrzovat v prubehu operace.

(2.2)
Qopt = BSA - CI

kde BSA (m?) je t&lesny povrch pacienta a C1=2,4 L/min/m? je srde¢ni index. (7)
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2.5.4 Implementace

Na obrazku 2.3 je subsystém pro vypocet BSA, kde do vypocetniho bloku funkce, ktera
je definovana podle vztahu (2.1), vstupuji hodnoty hmotnosti a vySky pacienta, které jsou
ulozeny v Matlab Workspace. Druhym vystupem tohoto subsystému je Qopt, ktery slouzi
jako ukazatel pro obsluhu modelu, jaky optimalni pritok krve pumpou by méla udrzovat.
Vypocet Qopt je uveden vztahem (2.2).

. ) A=
Hmotnost pacienta (kg) Povrch téla pacienta [m"2]=BSA
hmotnost )
- L »| hmotnost
Hmotnost pacienta (ki
P (ko) 4 Bsa BSA
—»vyska fcn

vyska . ’B’. )
Vypocet BSA

Vyska pacienta (cm) konstanta

@vyéka pacienta (cm) Optimélm’ vypocteny prutok krve pumpou (L/min)

Obrazek 2.3: Implementace vypo¢tu povrchu pacienta (BSA) a optimalniho prutoku krve pacientem v
programu Simulink. Funkce pro vypocet BSA viz vzorec 2.1.

2.6 Model krevniho obéhu

Jednou ze dvou zakladnich funkci MO je nahrazeni ¢innosti srdce pomoci krevni pumpy,
kterd udrzuje staly pritok krve krevnim feciStém a zabezpecuje tak spravnou ¢innost

organismu, v¢etné perfuze pacienta.

2.6.1 Princip

Béhem operaci vyuZivajici MO se sleduji dvé zadkladni hodnoty tlakd v cévnim
fecisti, a to MAP a CVP. Hodnota MAP zavisi na velikosti SVR a soucasné na velikosti
pritoku krve pumpou Qou. Béhem vedeni MO je udrzovani MAP Vv optimalnich
mnoho faktorti, které ho pfimo nebo nepfimo ovliviiuji. Pfimo ho muze snizovat
¢i zvySovat Qout, ale pouze kratkodobé a v adekvatnim rozptylu. Pritok pumpou by nemél
klesnout dlouhodobé pod hranici vypocteného Qopt. Dalsi parametr, ktery pfimo ovliviiuje
MAP je SVR. Aktualni hodnota SVR V jednotlivych ¢asovych okamzicich je vypoctena
U kazdého meéfeni viz ptiloha na CD (Operace) podle vzorce 2.3. Parametr SVR

je ovliviiovan teplotou pacienta, kdy pfi snizovani teploty SVR stoupa a také hemodiluci,
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pti které se snizi viskozita krve. DalS§i moznosti Gpravy SVR je podavani 1é¢iv bud’
s vazokonstrikénim nebo vazodilatatnim Uc¢inkem. Noradrenalin poddvany béhem
operace perfuziologem je lécivo S vlastnosti vazokonstrikce periférii a zajistuje
tak zlepseni centralniho ob&hu a perfuze hlavnich organovych skupin. Reakce organismu
pacient na NOR je velmi individudlni a nelze proto urcit ptesné definovanou zéavislost
na podavani NOR a tim zvySovani hodnoty MAP.
Biologicky polo¢as NOR je jedna minuta a doba trvani ucinku jedna az dvé minuty. (8)

Naproti tomu jeden z vedlejSich Gc¢inkt isofluranu, ktery se vyuziva jako
anestetikum a perfuziolog reguluje jeho davkovani, je vazodilatacni efekt.
Na rozdil od MAP, hodnotu CVP perfuziolog ovliviiuje pouze utazenim okludéru, ktery
vyuziva ve vét§iné ptipadd pouze po domluvé s operatéry. Ti si uzdvérem vendzni linky
zajisti nahromadéni vétsiho objemu krve v srdci pro kontrolu spravnosti provedeni
operace. Pfi téchto ikonech CVP skokove vzroste, stejné jako pii mechanické manipulaci
se srdcem Vv operac¢nim poli. Z tohoto diivodu je naprosto nezbytna fungujici komunikace
na sale mezi perfuziology a operatéry.

Optimalni hodnoty jednotlivych parametri dle standardl pro kardiochirurgii ve
FN Motol jsou uvedeny v tabulce 2.2. Pro hodnoty Hb, Hct, MAP a CVP je tato tabulka
pouze orientacni. Kazdy pacient se vyznacuje uréitym individualnim chovanim
organismu a udrZovani méfenych hodnot v optimalnich mezich nemusi byt vzdy

nejlepSim feSenim.

Tabulka 2.2. Optimalni hodnoty sledovanych parametri podle standardi kardiochirurgie ve FN Motol

Sledovana velicina Minimum Maximum Jednotky
MAP 50 80 mmHg
CVvP 0 10 mmHg
Hb 90 110 g/L

Hct 28 34 %

SvO2 70 75 %

Sa02 99 100 %

pO2 16 25 kPa
pCO2 4,8 58 kPa

pH 7,36 7,44 )
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2.6.2 Parametry

Parametry popisujici jednotlivé vztahy a matematické operace v ramci modelu krevniho

ob¢hu jsou uvedeny v tabulce 2.3.

Tabulka 2.3. Parametry popisujici model ob&éhu krve

Nazev parametru Znacka Jednotka Zdroj dat
Stfedni arterialni tlak MAP mmHg Simulace ?
Stfedni arteridlni tlak )
MAP _time mmHg Méteni
V prib&hu mefeni
Centralni Zilni tlak CvpP mmHg Simulace ?
Centralni Zilni tlak ]
CVP_time mmHg Méteni
V priub&hu méfeni
Priitok krve pumpou  Qout L-min? Simulace ?
Prutok krve pumpou . )
Qout_time L-min™* Méfeni
V priabéhu méreni
Systémova
vaskularni rezistence  SVR_time dyn-s-cm™® Meéieni P
V pribéhu méteni
UtaZeni okludéru Ro % Simulace ®
Konstanta aéinnosti
Xo (-) Méieni P
okludéru
Noradrenalin NOR mL-hod? Simulace ¥
Noradrenalin )
NOR_time mL-hod™? Méfteni P
V priub&hu méfeni
Casové zpozdéni ) )
. ) Tnor min Literatura (8)
ucinku noradrenalinu
Citlivost pacienta na _
n ) Nastaveni simulace ©

noradrenalin

9 Informace ,,Simulace* znamena, Ze dand hodnota je ziskéna na zaklad& probéhlé simulace

b Informace ,,Mé&feni“ znamen4, Ze uveden hodnoty parametrii byly ziskany v jednotlivych asovych
okamzicich béhem méteni a sbéru dat
©  Informace ,Nastaveni simulace® znamend, 7e dana hodnota je vypocitana na zakladé vstupnich

informaci o pacientovi a je nasledné vyuzivana pfi vlastnim prub¢hu simulace.
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2.6.3 Matematicky popis

Vypocet SVR Vv jednotlivych ¢asovych okamzicich byl proveden a ulozen Vv ptilohach na
CD (Operace) podle vztahu (1)

CVP_time(t)

SVR_time(t) = 79,92 - MAP_time(t) — Qt—ime{t)
out-

(2.3)
kde SVR_time (dyn-s-cm™®) je systémova vaskularni rezistence, MAP_time (mmHg) je stfedni
arterialni tlak méteny béhem operace, CVP_time (mmHg) je centralni zilni tlak mé&feny béhem

operace, Qout_time (L/min) je prutok krve pumpou béhem operace.

Pro vypocet simulované hodnoty MAP, byl vyuzit vztah 2.4, kde lze ovliviiovat Qout,
davkovani NOR.

MAP(t) = (SVR_time(®) '73<;u2t(t)) + CVP(t)

+NOR(t) - 1" Tnoy (2.4)

kde SVR_time (dyn's-cm™) systémova vaskularni rezistence v priibéhu operace, Qout (L/mMin) je
prutok krve pumpou, CVP (mmHg) simulovany centralni zilni tlak, NOR (mL/hod) hodnota
podavaného noradrenalinu, n (-) konstanta citlivosti pacienta na NOR, 7,,, = 1 (min) ¢asové

zpozdéni nastupu ucinku NOR.
Hodnota konstanty citlivosti pacienta na podavany NOR byla vypoctena podle vztahu

_ MAP_time(t) (2.5)
" Qoue_time(t) - NOR_time(t)

n

kde Qout_time (L/min) je prutok krve pumpou v prubéhu operace a NOR_time (mL/hod) je

mnozstvi podavaného noradrenalinu v pribéhu operace.

Simulovana hodnota CVP vychazi ze vztahu 2.6, ktery popisuje zménu CVP diky utazeni

okludéru a zméné Qout, ktera se pficita k realné hodnoté namétené v pribéhu operace.

CVP(t) = (Qouc(t) * Ro(t) - xo) + CVP_time(t) (26)

kde Qout (L/min) je prutok krve pumpou, R, (%) je utazeni okludéru, x, (-) je konstanta Gi¢innosti

okludéru zjisténa na zakladé méieni, CVP_time (mmHg) centralni Zilni tlak v pribéhu operace.
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2.6.4 Implementace

Subsystém pro vypocet a simulaci MAP je zobrazen na Obr. 2.4, kde je blok SVR_time
s hodnotami ulozenymi v Matlab Workspace, vypoctenymi podle vztahu 2.3. Dale jsou
v modelu bloky Qouta NOR, jejichz hodnoty 1ze ménit v zakladnim menu modelu pomoci
interaktivnich ovladacich prvkl v pribéhu celé simulace. Do séitaciho prvku vstupuje
aktualn¢ vypoctena hodnota CVP podle vztahu 2.6, viz Obr. 2.5. Pro kazdého pacienta je
vypoctena a ulozena v Matlab Workspace konstanta citlivosti na podavany NOR viz
rovnice 2.5 a pied simulaci musi byt zménéna pomoci ménitelného bloku gain v rozmezi
od nuly do dvou. Davkovani NOR je zpozdén o jeden ¢asovy krok, coz odpovidé jedné

minuté. (8) Soucasné je zde blok pro ptevod jednotek.

MAP
SVR_time PFfevod jednotek
SVR sceénaf >
X » -+
> ) 79.92
CvP A 4
Xt
-C- » 0.3 2z - 1
MAP (mmHg)

NOR Citlivost pacienta na NOR

Nizka citlivost 0.1
Vysoka citivost 2.0

Obrazek 2.4: Implementace vypoétu MAP do Matlab Simulink

Subsystém pro kontinualni vypocet a simulaci hodnoty CVP je uveden na Obr.
2.5. Hodnotu utazeni okludéru a Qout je mozné upravovat v hlavnim menu modelu pomoci
interaktivnich ovladacich prvkt po celou dobu simulace. Do s¢itaciho prvku je pfiveden
blok s hodnotami CVP namétené v pribéhu operace, které jsou ulozeny v Matlab

Workspace a v piiloze na CD (A-D).
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CVP

0.015 % CVP

Gain >
Okluder X P+
Qout
CVP (mmHg)
CVP time
CVP scenar

Obrizek 2.5. Implementace vypoétu CVP do Matlab Simulink

2.7 Model oxygenace

Druhou zékladni funkci mimotélniho ob&hu je oxygenace krve pomoci oxygenatoru
a smé&Sovace plynu, ktery ovlivituje dodani vhodného objemu a koncentrace dychacich
plynt. Adekvatni vyménu plynli mezi organismem pacienta a okolnim prostiedim
audrzovani acidobazické rovnovahy ma na starosti perfuziolog v tésné komunikaci

s anesteziologem.

2.7.1 Princip

Aktivni vyménu krevnich plynd zajiStuje oxygenator ze sestavy mimotélniho ob¢hu
Maquet HL 20. Oxygenator se sklada z tisicti velmi uzkych dutych vlaken neboli kapilar,
o priméru kolem 200 mikrond a sile stény 25-50 mikront, které svym povrchem
odpovidaji praimérnému povrchu lidskych plic. (1) Do kapilar je pfiveden vystup ze
sméSovace plynd, dale FGF, coz je pfesné definovany objem litri dychaci smési
za minutu. Dychaci smés se sklad4 ze vzduchu a perfuziologem zvolené frakce kysliku

(procentualni zastoupeni kysliku), dale FiOs.

Kyslikova kapacita krve

Dulezitym parametrem, ktery musi obsluha mimotélniho ob&hu sledovat, je kyslikova
kapacita krve (Vhbmax). Lidska krev se sklada ze ¢tyt zakladnich slozek, a to z plazmy,

trombocytu, leukocytl a erytrocytii. Za fyziologicky optimalni podminek je zastoupeni
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erytrocytd Vv Krvi, 45 %(mL erytrocytt/ mL krve). Toto procento se jinak nazyva
hematokrit, dale Hct. Ptiblizné 34 % hmotnosti erytrocyti tvoii hemoglobin, dale Hb.
Na jednu molekulu hemoglobinu se mohou navazat ¢tyfi molekuly kysliku. Plati tedy,

ze na 1 g Hb se muze navazat 1,36 (STPD) mL kysliku. (9)

Oxygenace

Kvalita perfuze a okysli¢eni krve kyslikem zavisi na mnoha faktorech, které je tfeba
v pribéhu operace sledovat, kontrolovat a ptipadné upravovat. Transport kysliku
organismem je ovlivnén velikosti Qout @ obsahem kysliku v krvi. Maximalni mnozstvi
kysliku v krvi je ovlivnéno volbou FGF, FiO2, Vhbmax @ parametry ovlivilujicimi
disocia¢ni kiivku hemoglobinu pro kyslik. Témito parametry jsou hodnota pH, pCO>
a teplota krve pacienta.

Mnozstvi dodavaného kysliku do organismu pacienta pomoci oxygenatoru
vétsSinou prevySuje pétindsobek realné spotieby pacienta. Spotieba kysliku organismem
je ovSem vysoce zavisla na teploté pacienta a klesa o polovinu s poklesem teploty
0 kazdych deset stupnu Celsia. (1)

Oxygenator pouzivany na pracovisti, kde byla data méfena mé témét stoprocentni
ucinnost a Sa0z je udrzovano nad hodnotou 99 %. Pro model je tedy uvazovano, ze je

oxygenator idedlni a okysli¢eni krve probiha v celém objemu oxygenatoru okamzite.

2.7.2 Parametry

Parametry, které se vyskytuji a pouzivaji pti popisu systému a pii jednotlivych vypoctech

jsou vypsany v tabulce 2.4.

Tabulka 2.4. Parametry popisujici model oxygenace

Nazev parametru Znacka Jednotka Zdroj dat
Mnozstvi kysliku, které se se ]

Ko L Literatura (10)
navaze na 1 g Hb
Procentuélni zastoupeni
hmotnosti hemoglobinu v Vv % Literatura (9)
erytrocytu
Hemoglobin v pribéhu .

Hb_time g Hb-Lkrve? Méteni ?
méfeni
Hemoglobin Hb g Hb-Lkrve™ Simulace ¥
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Nazev parametru Znacka Jednotka Zdroj dat
Hematokrit v pribéhu méfeni  Hct_time % erytrocytt v krvi  Méfeni
Priméma spotieba kysliku _ )
. ] Kprumaz L Oz'min Nastaveni simulace ¢
pfi teploté organismu 37 °C
Priméma spotieba kysliku _ .
. . Kiepl L Oz'min? Simulace ¥
pti aktualni teplote pacienta
Primér redlné spotieby _ )
. K L Oz'min Nastaveni simulace ¢
kysliku pacientem real
Télesny povrch pacienta BSA m? Nastaveni simulace ©
Priméma spotieba kysliku ) .
. VBsA L O;rm™?-min? Literatura (1)
pti 37 °C ve vztahu k BSA
Saturace arterialni krve ]
Sa0, % Simulace @
kyslikem
Saturace arterialni krve ]
Sa0,_time % Méfeni P
kyslikem Vv priabéhu méteni
Saturace venozni krve ]
SvO; % Simulace @
kyslikem
Saturace venozni krve )
SvO,_time % Méteni ?
kyslikem v priabéhu méteni
Priitok krve pumpou Qout L-min* Simulace ®
Prutok krve pumpou ) )
Qout_time L-min? Méfeni
V prib&hu méfeni
Mnozstvi kysliku proudici _ ]
FvO, L Oz'min’? Simulace @
vendzni krvi
Mnozstvi kysliku proudici _ ]
‘ FaO. L Oz'min? Simulace @
arterialni krvi
Maximalni mnozstvi kysliku ) .
mex L Oz'min’? Simulace @
dodavané oxygenatorem
Mnozstvi kysliku, které . .
Fin L Oz'min Simulace @
odchazi z oxygenatoru
Pratok Gerstvych plynd FGF L-min? Simulace ®
Frakce kysliku FiO, % Simulace ®
Atmosféricky tlak Peatm kPa Literatura (11)
Parcialni tlak kysliku v )
PoxO2 kPa Simulace ¥
oxygenatoru
Teplota v pribéhu méfeni T_time °C Méfteni
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Nazev parametru Znacka Jednotka Zdroj dat

Parcialni tlak oxidu

. pCO,_time  kPa Méfeni
uhli¢itého v pribéhu méteni
Hodnota pH v priubéhu )
. pH_time ©) Méfeni
mereni
Parcialni tlak kysliku )
Pa0: kPa Simulace ¥

V arterialni krvi

Informace ,,Simulace znamena4, ze dana hodnota je ziskana na zakladé prob¢hlé simulace

Informace ,,Méfeni“ znamena, ze uveden hodnoty parametrll byly ziskany v jednotlivych ¢asovych
okamzicich béhem méfeni a sbéru dat

9 Informace ,Nastaveni simulace znamena, Ze dan hodnota je vypo&itana na zékladg vstupnich informaci

0 pacientovi a je nasledné vyuzivana pti vlastnim pribéhu simulace.

2.7.3 Matematicky popis

Kyslikova kapacita krve

Kyslikova kapacita krve Vihpmax (L O2/ L krve) vyjadiuje maximalni objem kysliku, ktery
se muze navazat v jednom litru krve pfi aktudlnim mnozstvi hemoglobinu, popsany
vztahem

Vi, (t) = Hb_time(t) - ky, (2.7)
kde Hb_time je aktualni hodnota hemoglobinu (g Hb/L krve) a k= 1,34-10° L O2/gnp (10) je

konstanta vyjadiujici kolik se miize navazat mL kysliku na jeden gram Hb.

Pro ovéfeni, zda pacient odpovida fyziologickym standardim je zde uveden vypocet Hb

(9 Hb/L krve) na zakladé naméfeného Hct a znalosti jeho povahy vztahem

Hb(t) = Hct_time (t)-0,01-v-1000 (2.8)

kde Hct_time (%) je aktualni zméfena hodnota hematokritu (V erytrocyta/V krve), v = 0,34 je
procento hmotnosti hemoglobinu v erytrocytu, 0,01 je ptevod z procent a 1000 je pievod na

gramy hemoglobinu/L krve.
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Spotieba kysliku

Pro umoznéni simulace SvO: bylo nutné definovat spotfebu kysliku tkdnémi
a organismem pacienta. Primérna spotieba kysliku organismem pii teploté 37 °C Kprum_37

(L O2/min) v zavislosti na télesném povrchu pacienta je definovana vztahem

(2.9)

Kprum 37 = BSA - Vgsa
kde BSA (m?) je t&lesny povrch pacienta, Vesa = 0,120 L O/m? min je konstanta definujici
pramérnou spotfebu kysliku organismem za minutu pii teploté 37 °C, vztazené k té€lesnému

povrchu pacienta. (1)

Spotieba kysliku Kiepr (L O2/min) je zavisla na teploté pacienta kdy s kazdym
poklesem o deset stupini Celsia klesa spotieba o polovinu. Tento pribéh je definovan

vztahem (1)
1(37—T_time(t))
10
Kiept(6) = Vpsa " - BSA (210)

kde je vesa @ BSA viz vztah 2.9 a T_time (°C) je aktualni teplota pacienta v dany ¢asovy okamzik.

U jednotlivych pacientl byla vypoctena realna spotieba kysliku Krea (L O2/min)
pomoci namétenych dat z operace Vv jednotlivych ¢asovych okamzicich. Tato spotieba je
pro simulaci ptfesnéjsi, protoze piimo vychazi z namétenych dat pacientti operovanych
Vv normotermii. Nevyhodou vyuZzivani této proménné je, Ze neni zavisla na teploté a pii
simulaci operace v hypotermii, by zna¢n¢ zkreslovala vysledky. Vypocet realné spotieby

je uveden vztahem (12)

Krear = (Sa0;_time (t) — Sv0, time () * Vibmax () - Qoue_time(t) (2.11)

kde SaO,_time (%) je saturace arterialni krve kyslikem Vv prib&hu operace, SvO,_time (%) je

saturace venozni krve kyslikem v prib&hu operace, Viomax (L O2/L krve) je kyslikova kapacita

krve a Qout_time (L krve/min) je pratok krve pumpou v pribéhu operace. (12)
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Po volbé optimalni varianty vypoctu spotieby kysliku je mozné vyjadfit saturaci
venozni krve kyslikem SvO2 (%), kterd slouzi jako neptimy ukazatel kvality perfuze

pacienta. Vypocet je uveden v diferencialni rovnici 2.15. (12)

1

Vkrve

K(t)
f Qout(0) (S003(6) = 00, (0)) ~ s dt (2.12)

kde Vire (L) je objem krve pacienta vypoéteny dle vztahu (2.13), Qout (L Krve/min) je pritok krve

Sv0,(t) =

pumpou, SaO,_time (%) je saturace arterialni krve kyslikem, SvO; (%) je saturace vendzni krve
kyslikem, K (L Oz/min) je spotieba kysliku organismem pacienta, kde je mozné dosadit Kprum 37,

Kiepi NEDO Krear @ Vibmax (L O2/L krve) kyslikova kapacita krve.

Virve = Xy - m (213)
Kde xy = 0,067 L/kg je konstanta pro vypocet objemu krve pacienta na zaklad¢ jeho
hmotnosti m (kg) (13)

Oxygenace

Pro vypocteni SaO, musi byt definovan priitok a koncentrace kysliku v jednotlivych
¢astech krevniho ob&hu. Po pritoku krve pacientem je krev Casteéné odkysli¢ena,

ale velka cast kysliku v krvi stale zistava. Toto procento je vyjadieno hodnotou SvOa.

Pratok kysliku, ktery pfitékd zpét do oxygenatoru z venodzni linky pacienta FvO:

(L O2/min) je popsan vztahem

Fv0,(t) = Sv02(t) * Vb, () * Qout (1) (2.14)
kde SvO; (%) je saturace venozni krve kyslikem, Vipmax (LO2/L krve) je kyslikova kapacita krve,
Qout (L/min) je priitok krve pumpou.

Maximalni prutok kysliku oxygenatorem Fmax (LO2/min) je definovan vztahem

Fmax(t) = FiO,(t) - FGF(t) (2.15)
kde FiO2 (%) je frakce kysliku, FGF (L/min) je pratok cerstvych plynt oxygenatorem.
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Pokud uvazujeme idedlni oxygenator, kde probiha piestup kysliku okamzité€ a je splnéna
podminka definovana vztahem (2.22), miZeme uvazovat, ze parcialni tlak kysliku
v oxygenatoru PoxO2 (KPa), definovany vztahem (2.16), se vyrovna parcialnimu tlaku

v arterialni krvi paO2 (KPa) a nasledn¢ ho pfepocitat na saturaci arterialni krve kyslikem.

Pox02(t) = 1 atm - FiO,(t) (2.16)

Kde 1 atm = 101325 Pa a FiO2 (%) je frakce kysliku.

Parcidlni tlak kysliku v oxygendtoru je piepocten na zdanlivy parcialni tlak kysliku

v arterialni krvi pex (pH, pCO2, T, t) (mmHQ) vztahem

Pex(PH,pCO,, T, t) = pox 02(2) - 10/pex (217)
kde 10 P (-) je korela¢ni konstanta piepoétu parcialniho tlaku kysliku v oxygenatoru na zdanlivy

parcialni tlak kysliku v arterialni krvi a poxO2 (kPa) je parcialni tlak kysliku v oxygenatoru.
Korelaéni konstanta je odhadnuta jako

fpex = 0,024 - (37 — T_time) + 0,4 - (pH_time — 7,4) + 0,06 - [log(40) (2.18)
—log(pCO,_time)] '
kde T_time (°C) je teplota krve pacienta, pH_time (-) je pH arteridlni krve, pCO,_time (kPa)

je parcialni tlak oxidu uhli¢itého v arterialni krvi. (14)

Zdanlivy parcialni tlak kysliku v arterialni krvi je nasledné piepocitan na saturaci
arterialni krve kyslikem Sa0, (mmHg), kde dochazi k posunu disocia¢ni kiivky pro

oxyhemoglobin (OHDC). Matematicka aproximace této ki'ivky je uvedena ve vztahu

a;*x+a; x*+az-x3+x*

Sa0,(t) =100
2(6) as+as x+ag-x*+a;-x3+x*

(2.19)

kde a1 az a7 jsou parametry kiivky OHDC viz tabulka 2.5 a proménna X je aktualni hodnota

Pex- (14)
Tabulka 2.5: Parametry kiivky OHDC (14)

a; = —8,5322289- 103 as = —3,1346258 - 10*
a, = 2,1214010-10° ag = 2,3961674-10°
az = —6,7073989 - 10* a; = —6,7104406 - 10*

a, = 9,3696087 - 10°
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Na zakladné vyjadieni Sa0, lze vy¢cislit, podle stejného principu jako u venodzni krve,

prutok kysliku arterialni linkou obéhu Fa0, (LO2/min) vztahem

Fa0,(t) = Sa0,(t) - Vyp, .. () - Qout (t) (2.20)
kde Sa0. (%) je saturace arterialni krve kyslikem, Viomax (LO2/L krve) je kyslikova kapacita krve,
Qout (L/min) je pratok krve pumpou.

Do oxygenatoru prichazi ¢astecné odkyslicena krev a po priichodu oxygenatorem je téméf
zcela saturovana kyslikem. Mnozstvi kysliku, které pfeda oxygenator za minutu do krve

Fin (LO2/min) je definovano vztahem
Fin(t) = Fa0,(t) — Fv0,(t) (2.21)

Podminka 2.22 vyjadifuje pfedpoklad, Ze vyuzivame idealni oxygenator, ve kterém
dochazi K prestupu kysliku do krve okamzité. Soucasné¢ vyjadiuje predpoklad,
Ze V oxygenatoru je takové mnozstvi kysliku, ze se poxO2a paO2 vyrovnaji, takze miizeme

uvazovat PoxO2 = paO2 a proménné FGF je tedy irelevantni.

Fin(t) < Fmax(t) (2.22)

Pokud neni podminka 2.22 splnéna, znamena to, Ze oxygenator neni pii daném nastaveni
FiO2 a FGF schopen dodat takové mnozstvi kysliku, jako je kyslikova kapacita krve.
V této situaci uvazujeme, ze krev je schopna navazat vesSkery dodany kyslik, ktery je
piiveden do oxygenatoru a vysledny prutok kysliku v arterialni krvi FaO2 (LO2/min) je

definovan vztahem

Fa0,(t) = Fmax(t) + Fv0,(t) (2.23)
kde Fmax (LO2/min) je maximalni prutok kysliku oxygenatorem a FvO, (LO2/min) je pratok

kysliku venozni linkou obéhu.

Pro vyjadieni saturace arterialni krve kyslikem SaO2 (%) pii nesplnéni podminky 2.22
je vyuzit vztah

FaO,(t)

5402 = G ) Qo (©)

(2.24)
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2.7.4 Implementace

Vyse zminéné rovnice a vypocetni vztahy (2.7 — 2.24) jsou implementovany do Matlab
Simulink pomoci jednotlivych subsystémt viz Obr. 2.6. Kazdy subsystém vyjadiuje
pocetni vztah, do kterého vstupuji proménné bud’to vypoctené jinym subsystémem, nebo
proménné naméefené behem operace (proménné s oznacenim time). Soucasné
ze subsystému Vystupuji promeénné, které jsou bud’ dale pouzity pro vypocty béhem
simulace, nebo jsou zobrazovany na displej na hlavni obrazovce v bloku
»OXYGENACE®. Uprostfed schématu je zobrazen blok switch, ktery piepind vypocet
Sa0: podle splnéni ¢i nesplnéni podminky (2.22). Uzivatel se do modelu oxygenace
dostane pomoci dvojkliku na okno ,,OXYGENACE®. Sou¢asti modelu oxygenace jsou
bloky se vstupnimi daty pacienta pro simulace a vypocty jednotlivych proménnych
a subsystém pro vypocet spotieby kysliku, ve kterém jsou uvedeny vSechny tfi varianty
vypoctu spotieby K. Zde ma uzivatel moznost volby, se kterou spotfebou bude model
pracovat. Pfi volbé K_real musi uzivatel deaktivovat blok K_teplota pomoci pravého
tlacitka a pfikazu ,,Comment Out* a naopak. Soucasn¢ musi v subsystému pro vypocet

SvO2 vybrat ptislusny blok K a druhy deaktivovat stejnym postupem.
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Obriazek 2.6: Implementace oxygenace do Matlabu Simulink
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2.8 Simulator

Uzivatelské rozhrani simulatoru je vytvoreno v Matlab Simulink pomoci jednotlivych
funkc¢nich oblasti, které jsou zobrazeny na Obr. 2.7.

Vlevo nahofe se nachazi oblast, ve které se zobrazuji zakladni informace
0 pacientovi. Je zde uveden télesny povrch pacienta BSA (m?), vypoéteny optimalni
priatok krve pumpou Qopt (L/min), hmotnost (kg) a vyska (cm) pacienta. Data pro
zobrazeni jsou pro kazdy scénaf nahrany z Matlab Workspace.

Vpravo nahofe je zobrazena tabulka optimalnich hodnot veli¢in, které se
Vv simulatoru ptimo simuluji (MAP, CVP, Sa0 a SvO.), nebo pouze zobrazuji (Hb, Hct,
PaO2, paCO- a pH).

Vlevo dole je ovladaci prostfedi pro interaktivni zdsahy obsluhy modelu
prostfednictvim ménitelnych prvki, a to otocny prvek pro zménu Qout (L/min), posuvny
prvek simulujici linearni ddvkova¢ na dadvkovani NOR (mL/hod), posuvny prvek pro
utazeni okludéru (0-100%) a dale je zde sméSovac plynd, kde 1ze pomoci oto¢nych prvki
nastavit FGF (L/min) a FiO2 (%). VySe zminéné interaktivni prvky piimo ovliviuji
prabeh simulace.

V prostiedni ¢asti je monitor pro zobrazeni jednotlivych métfenych
a simulovanych veli¢in. Mé&fenymi veli¢inami jsou Hb (g/L), Hct (%), paO2 (%), paCO2
(%) a pH (-). Hodnoty téchto veli¢in jsou pro kazdy scénaf ulozeny v Matlab Workspace.
Simulovanymi veli¢inami jsou MAP (mmHg), CVP (mmHg), SaO> (%) a SvO2 (%).

V pravé dolni ¢asti jsou dvé graficka vykreslovaci okna, ktera v priibéhu operace
promitaji pribéh simulovanych veli¢in. Horni okno zobrazuje ¢ervenou ¢arou pritbéh
MAP a modrou ¢arou pribéh CVP (mmHg) v aktualnim ¢ase simulace (min). Dolni okno
zobrazuje Cervené pribéh Sa0, a modie prubéh SvO2 (%) v aktuadlnim Case simulace

(min).
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Obriazek 2.7: Hlavni menu pro obsluhu simulitoru s monitory sledovanych veli¢in a s interaktivnimi
ovladacimi prvky.

2.9 Scénare
V rdmci diplomové prace byla zaznamendna data z celkové deseti kardiochirurgickych
operaci. Pro vytvofeni scénaiti byly vybrany Cétyfi operace, které svym pribéhem

odpovidaly typickym situacim, které nastavaji béhem operacnich zakrokl. Data z téchto
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operaci byla ulozena v Matlabu pod vyse definovanymi nazvy jednotlivych métenych
veli¢in s 0znacenim ,,_time*. Soucasn¢ byla pro kazdy scénat upravena délka simulace,
aby odpovidala ¢asu operace.

Jako prvni scénaf je vyuzit zdznam z operace, kterd méla hladky a bezproblémovy
pribéh, bez vétsich vykyvi jednotlivych méfenych veli¢in. Na tomto modelu si mize
obsluha modelu zkusit reakce pacienta na rizné nastaveni vSech interaktivnich ovladacich
prvku jimiz jsou utazeni okludéru, Qout, NOR, FiO2 a FGF. Spravnost chovani modelu
ovSem nelze ovéfit z divodu absence dat, kterd by odpovidala reakcim na aktudlné
zménéné hodnoty vySe zminénych veli¢in. (viz ptiloha na CD: A)

V druhém scénafi jsou vyuzita data z operace, kdy mél pacient velmi rychlé
a vyrazné reakce na podavani NOR, proto byla pro davkovani tohoto 1é¢iva nutna vysoka
opatrnost a znalost moznych komplikaci. Simulace zachycuje velké kolisani MAP
a nutnost adekvatni reakce perfuziologa. (viz ptiloha na CD: B)

Tteti scénaf zachycuje pacienta o vysoké hmotnosti a s tim spojené nutné tipravy
davkovani 1é¢iv, FiO2, FGF a Qout. (viz piiloha na CD: C)

Ctvrty scénaf simuluje ¢astou manipulaci se srdcem v operaénim poli, ktera
zpusobuje zna¢né kolisani CVP. Soucasné je ve scénaii zachyceno ohfivani pacienta

a s tim souvisejici vzristajici spotieba kysliku organismem. (Vviz ptiloha na CD: D)

2.10 Ovéreni

Soucasti prace bylo ovéfeni v€rohodnosti simulaci jednotlivych scénaiti na zakladé
porovnani naméfenych dat s daty simulovanymi modelem. Béhem simulace byly ve
stejnych ¢asovych okamzicich ménény jednotlivé interaktivni ovladaci prvky (Qout, NOR,
utazeni okludéru, FiO2a FGF) stejn¢ jako pii operaci. Pro ovéfeni vérohodnosti simulace

byla vyuzita funkce vypoétu koeficientu determinace R? Ta je definovéana vztahem
S
2 _1_=2¢
RE=1-9 (2.25)

kde Se je reziduélni soudet ¢tverct a Stje celkovy soudet &tvercli, R? € (0,1).

Pro ucel diplomové prace byl prevzat ptepis funkce ,,rsquare.m” (15), kde se jako
vstupni data ,,Y* vkladaji skutecné priabehy méfenych veli¢in a jako vstupni data ,,F*
modelované pribéhy simulovanych veli¢in. Vystupem funkce je koeficient determinace

R, jehoz hodnota uréuje miru korelace skute¢nych hodnot a simulovanych hodnot, kde

39



R?=0 je nulova shoda a R?>=1 je maximdlni shoda. Druhym vystupem této funkce je stiedni
polohova chyba RMSE (Root mean square error), ktera vyjadiuje rozptyl odchylek od
redlnych a simulovanych dat, kdy nizs§i hodnota znamena mensi odchylku a naopak.
Funkce je ulozena v ptiloze na CD.

Ovéfeni bylo aplikovano na vSechny simulované veli¢iny v modelu (MAP, CVP,
Sa0- a Sv0»), kdy veli¢ina SvO; byla ovéfovana pti pouziti bloku realné spotieby kysliku
Kreal a stejné tak pti pouziti bloku spotieby kysliku zavislé na teploté Kiepl.

Data pro porovnani byla ziskana pomoci bloku To Workspace, ktery modelované

hodnoty prevadi do Matlab Workspace, odkud si je nasledné nacita jiz zminéna funkce.
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3 Vysledky

Vysledkem prace je vytvofeny matematicky model mimotélniho ob&éhu. Model tvoii dvé
zakladni casti, a to Cast modelujici obéhovy systém a Cast modelujici oxygenaci
organismu. Ob¢ tyto ¢asti jsou implementovany do prostiedi Matlab Simulink. Zde se
nachazi ovladaci menu pro obsluhu modelu a zdkladni informace o pacientovi, které se
nahraji pfi nacteni dat z dan¢ho scénafe. Obsluha modelu zde ma k dispozici tii
interaktivni ovladaci prvky na ovlivnéni ob&hové ¢asti modelu. Zminénymi prvky jsou
bloky na zménu priatoku krve pumpou Qout, ddvkovani noradrenalinu NOR a utazeni
okludéru. Obsluha modelu mé4 k dispozici také dva interaktivni ovladaci prvky
na ovlivnéni vystupt z modelu oxygenace, a to regula¢ni knofliky na tGpravu pritoku
cerstvych plyni FGF a frakci kysliku FiO». (Obr. 2.7)

Soucasti prace bylo vytvoreni Ctyt scénaiti na zaklad€ namétenych klinickych dat.
Pro ovéteni vérohodnosti modelu byly pro kazdy scénéf vytvoteny tii grafy. Ty zobrazuji
realny, naméfeny prubch méfenych veliin a simulovany pribéh veli¢in. Simulovany
prabéh velicin je ovlivnén zménami nastavitelnych parametrti tak, aby jejich hodnota
v daném okamziku odpovidala co nejptesnéji nastavenym hodnotdm v pribéhu operace.
Soucasné byl pro kazdy pribch redlné a simulované veli¢iny vypocten koeficient

determinace R? a stfedni polohova chyba RMSE.
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3.1 Scénar A

Scénai A popisuje standardni a optimalni pribéh operace, kdy stiedni arterialni MAP
a centralni ven6ézni CVP tlak v pribéhu operace nekolisa az do okamziku ohiivani
pacienta. V tento moment tlak za¢ina kolisat a vzrasta i spotieba kysliku organismem.
Indikatorem zvySené spotieby je sniZzena saturace vendzni krve SVO2 kyslikem. Jednotlivé
prubéhy namétenych a simulovanych veli¢in byly podrobeny linedrni interpolaci, kde
miru jejich korelace vyjadiuje koeficient determinace R2. U kazdého hodnoceného
pribéhu byla soudasné vypodtena stfedni polohova chyba RMSE. Vypoétené hodnoty R?

a RMSE pro scénaf A jsou uvedeny v tabulce 3.1.

Tabulka 3.1:Vypoétené koeficienty determinace R? a stfedni polohové chyby RMSE po linearni interpolaci dat
ze scénafe A trvajiciho 100 minut.

MAP CVP Sa0; SVO2 Kereal SVO: Kiepi
R? 0,86 1,00 1,00 0,99 0,94
RMSE 7,99 0,00 0,26 2,71 5,96

Graf na Obr.3.1 popisuje pribéhy stiedniho arteridlniho MAP a centralni
vendzniho CVP tlaku (mmHg) v pribéhu scénaie A. Zelenou barvou je zde vykreslen
simulovany prubéh hodnot MAP a pierusovanou zelenou ¢arou simulované hodnoty CVP.
Cervenou barvou je vykreslen priibéh naméfenych hodnot MAP a modie pribéh

naméefenych hodnot CVP z dané operace.
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Obrazek 3.1:: Graf pribéhu simulovanych a reialnych veli¢in MAP a CVP ze scéndre A (viz priloha A).
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Graf na Obr.3.2 zobrazuje pribéh saturace arterialni SaOz a vendzni SvO2 krve

kyslikem (%) v prub&hu scénatfe A. Zelenou barvou je vykreslen pribéh simulovanych

hodnot SvO; vypoc¢tenych s vyuzitim realné spotieby kysliku organismem Kjea. Zelenou

prerusovanou Carou je znazornén prubéh simulované hodnoty SaO,. Modrou a ¢ervenou

¢arou jsou vykresleny realné pribéhy métenych veli¢in SvO. a SaOo.
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Obrazek 3.2: Graf priibéhu namérenych a simulovanych hodnot SaO2 a SvO; s aplikaci realné spotieby

krve

kysliku Kreal ze scénaie A (viz priloha A).
Druhy graficky vystup na Obr.3.3 popisuje saturaci arteridlni SaO2 a vendzni SvO2

kyslikem (%) v pribéhu scénafe A. Zelenou carou je vykreslen pribéh

simulovanych hodnot SvO; vypoctenych pomoci zavislosti spotieby kysliku na aktualni

teploté Kiepl. Zelenou pierusovanou ¢arou je zndzornén prubeh simulované hodnoty SaOo.

Modrou a ¢ervenou ¢arou jsou vykresleny realné pribéhy méfenych veli¢in SvO2 a SaO..

saturace (%)

110,00
100,00
90,00
Sa02 SIM (%)
80,00 .
M e— 5302 Time (%)
70,00 v e Sy02 Time (%)
SvO2 SIM Ktepl (%)
60,00
50,00
O = VWO OO0 oV OO oWV
NN OMON NN O O NMNOOOOWO O

¢as (min)

Obrazek 3.3: Graf priibéhu naméfenych a simulovanych hodnot SaO2 a SvO: se zavislosti spotieby

kysliku na aktualni teploté Kiepl ze scénaie A (viz priloha A).
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3.2 Scénar B

Ve scénafi B je zachycen pribéh operace, kdy je pacient velmi citlivy na podavany
noradrenalin a jeho podavani zptsobuje velké vykyvy v hodnotach stiedniho arterialniho
tlaku.

Jednotlivé prib&hy namétenych a simulovanych veli¢in byly podrobeny linedrni
interpolaci, kde miru jejich korelace vyjadiuje koeficient determinace R%. U kazdého
hodnoceného pribéhu byla soufasné¢ vypoctena stiedni polohova chyba RMSE.

Vypoétené hodnoty R?a RMSE pro scénaf B jsou uvedeny v tabulce 3.2.

Tabulka 3.2:Vypoétené koeficienty determinace R? a stfedni polohové chyby RMSE po linearni interpolaci dat
ze scénaie B trvajiciho 109 minut.

MAP CVP Sa0; SVO2 Kireal SVO: Kiepi
R? 0,76 1,00 1,00 0,98 0,85
RMSE 11,38 0,00 0,22 3,07 9,38

Graf na Obr.3.4 popisuje pribéhy stfedniho arteridlniho MAP a centralni
ven6zniho CVP tlaku (mmHgQ) v pribéhu scénaie B. Zelenou barvou je zde vykreslen
simulovany prubéh hodnot MAP a pterusovanou zelenou ¢arou simulované hodnoty CVP.
Cervenou barvou je vykreslen priibéh naméfenych hodnot MAP a modie priibéh

nametfenych hodnot CVP z dané operace.
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Obrazek 3.4: Graf priibéhu simulovanych a redlnych veli¢in MAP a CVP ze scénare B (viz pFiloha B).
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Graf na Obr.3.5 zobrazuje pribéh saturace arterialni SaOz a vendzni SvO2 krve
kyslikem (%) v prub&hu scénafe B. Zelenou barvou je vykreslen pribéh simulovanych
hodnot SvO; vypoc¢tenych s vyuzitim realné spotieby kysliku organismem Kjea. Zelenou
prerusovanou Carou je znazornén prub¢h simulované hodnoty SaO,. Modrou a ¢ervenou

¢arou jsou vykresleny realné pribéhy métenych veli¢in SvO2 a SaOo.
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Obrazek 3.5: Graf priibéhu namérenych a simulovanych hodnot SaO2 a SvO: s aplikaci realné spotieby
kysliku Kreal ze scénaie B (viz piiloha B).

Druhy graficky vystup na Obr.3.6 popisuje saturaci arteridlni SaO2 a vendzni SvO2
krve kyslikem (%) v pribé¢hu scénafe B. Zelenou carou je vykreslen prubéh
simulovanych hodnot SvO; vypoctenych pomoci zavislosti spotieby kysliku na aktualni
teploté Kepl. Zelenou prerusovanou ¢arou je zndzornén prabeh simulované hodnoty SaOo.

Modrou a ¢ervenou ¢arou jsou vykresleny redlné pribehy métenych veli¢in SvO2 a SaO:.
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Obrazek 3.6: Graf pribéhu naméfenych a simulovanych hodnot Sa02 a SvO: se zavislosti spotieby kysliku
na aktualni teploté Kiepl ze scénaie B (viz priloha B).
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3.3 Scénar C

Ve scénafi C je zachycen pritbéh operace s pacientem o vysoké hmotnosti, ktera ovliviiuje
potiebu adekvatni dodavky dychacich plynt, 1éCiv a upravy pratoku krve pumpou.
Jednotlivé pribéhy namétenych a simulovanych veli¢in byly podrobeny linearni
interpolaci, kde miru jejich korelace vyjadiuje koeficient determinace R%. U kazdého
hodnoceného pribéhu byla souCasné vypoctena stiedni polohovd chyba RMSE.

Vypoétené hodnoty R?a RMSE pro scénaf C jsou uvedeny v tabulce 3.3.

Tabulka 3.3: Vypoétené koeficienty determinace R? a stiedni polohové chyby RMSE po linerni interpolaci
dat ze scénaie C trvajiciho 44 minut.

MAP CVP Sa0; SVO; Kieal SVO: Kiepi
R? 0,80 1,00 1,00 0,98 0,95
RMSE 10,76 0,00 0,26 4,37 6,70

Graf na Obr.3.7 popisuje pribéhy stiedniho arteridlniho MAP a centralni
vendzniho CVP tlaku (mmHQ) v pribéhu scénate C. Zelenou barvou je zde vykreslen
simulovany prubéh hodnot MAP a pierusovanou zelenou ¢arou simulované hodnoty CVP.
Cervenou barvou je vykreslen priibéh naméfenych hodnot MAP a modie prabéh

namétenych hodnot CVP z dané operace.
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Obrazek 3.7: Graf pribéhu simulovanych a realnych veli¢éin MAP a CVP ze scénaie C (viz pFiloha C).
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Graf na Obr.3.8 zobrazuje prub¢h saturace arterialni SaOz a vendzni SvO2 krve
kyslikem (%) v prub&hu scénafe C. Zelenou barvou je vykreslen pribéh simulovanych
hodnot SvO; vypoc¢tenych s vyuzitim realné spotieby kysliku organismem Kjea. Zelenou
prerusovanou ¢arou je znazornén prub¢h simulované hodnoty SaO2. Modrou a ¢ervenou

¢arou jsou vykresleny realné pribéhy métenych veli¢in SvO2 a SaOo.
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Obrazek 3.8: Graf priibéhu namérenych a simulovanych hodnot SaO: a SvO: s aplikaci realné
spoti‘eby Kysliku Kreal ze scénare C (viz priloha C).

Druhy graficky vystup na Obr.3.9 popisuje saturaci arterialni SaO2 a vendzni SvO>
krve kyslikem (%) v pribéhu scénate C. Zelenou carou je vykreslen priubéh
simulovanych hodnot SvO2 vypoctenych pomoci zavislosti spotieby kysliku na aktualni
teploté Kepl. Zelenou prerusovanou ¢arou je zndzornén prabeh simulované hodnoty SaOo.

Modrou a ¢ervenou ¢arou jsou vykresleny realné pribéhy métenych veli¢in SvOza SaOo».
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Obrazek 3.9: Graf pribéhu naméfenych a simulovanych hodnot Sa02 a SvO: se zavislosti spotieby
kysliku na aktualni teploté Kiepl ze scénare C (viz priloha C).
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3.4 Scénar D

Ve scénati D je zachycena operace, kdy bylo ¢asto mechanicky manipulovano se srdcem
a tim padem znacné kolisal centralni zilni tlak. Soucasné je zde zachyceno ohiivani
pacienta a s tim spojena rozdilna spotieba kysliku organismem.

Jednotlivé prib&hy namétenych a simulovanych veli¢in byly podrobeny linedrni
interpolaci, kde miru jejich korelace vyjadiuje koeficient determinace R%. U kazdého
hodnoceného pribéhu byla soufasné¢ vypoctena stiedni polohova chyba RMSE.

Vypoétené hodnoty R?a RMSE pro scénaf D jsou uvedeny v tabulce 3.4.

Tabulka 3.4: Vypoétené koeficienty determinace R?a stfedni polohové chyby RMSE po linearni interpolaci dat
ze scénaie D.

MAP CVP Sa0; SVO: Kieal SVO: Kiepi
R? 0,83 1,00 1,00 1,00 0,98
RMSE 14,83 0,06 0,14 1,49 4,98

Graf na Obr.3.10 popisuje pribchy sttedniho arteridlniho MAP a centrlni
vendzniho CVP tlaku (mmHg) v pribéhu scénaie D. Zelenou barvou je zde vykreslen
simulovany prubéh hodnot MAP a pterusovanou zelenou ¢arou simulované hodnoty CVP.
Cervenou barvou je vykreslen priibéh naméfenych hodnot MAP a modie prabéh

naméfenych hodnot CVP z dané operace.
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Obrazek 3.10: Graf priibéhu simulovanych a redlnych veli¢cin MAP a CVP ze scénate D (viz ptiloha D).
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Graf na Obr.3.11 zobrazuje prib¢h saturace arterialni SaO2 a vendzni SvOz krve kyslikem
(%) v prubéhu scénaie D. Zelenou barvou je vykreslen pribéh simulovanych hodnot
SvO2 vypoctenych s vyuzitim realné spotieby kysliku organismem Krea. Zelenou
pferusovanou ¢arou je znazornén prub¢h simulované hodnoty SaO,. Modrou a ¢ervenou

¢arou jsou vykresleny realné priibéhy métenych veli¢in SvO, a SaO..
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Obrazek 3.11: Graf priubéhu naméienych a simulovanych hodnot SaO2 a SvO: s aplikaci realné
spotieby Kysliku Kreal ze scénare D (viz priloha D).

Druhy graficky vystup na Obr.3.12 popisuje saturaci arteridlni SaOz a venozni
SVO2 krve kyslikem (%) v pribéhu scénate D. Zelenou c¢arou je vykreslen prubéh
simulovanych hodnot SvO2 vypoctenych pomoci zavislosti spotieby kysliku na aktualni
teploté Kiepl. Zelenou prerusovanou ¢arou je zndzornén prabeh simulované hodnoty SaOo.
Modrou a ¢ervenou ¢arou jsou vykresleny realné pribéhy métenych veli¢in SvOza SaOo».
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Obrazek 3.12: Graf pribéhu namérenych a simulovanych hodnot Sa0: a SvO: se zavislosti spotieby
kysliku na aktualni teploté Kiepi ze scénaie D (viz pFiloha D).
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4 Diskuse

V ramci diplomové prace byl vytvofen matematicky model mimotélniho ob¢hu, ktery
se sklada z modelu krevniho ob¢hu a modelu oxygenace organismu. Tento model byl
nasledn¢ implementovan do prostiedi Matlab Simulink. Z deseti kardiochirurgickych
operaci, na kterych byla zaznamendvana data, byly vybrany ¢tyfi, které svym prabéhem
odpovidaly typickym situacim pii operacich vyuzivajicich mimotélni ob&h. Tato data
z operaci byla vyuzita pro vytvoreni scénait, které lze spustit ve vytvoreném modelu.
Obsluha modelu si zde mize vyzkouset reakce organismu na zékladé intervenci pomoci

interaktivnich ovladacich prvki.

W O

4.1 OQOvéreni scénarua

Pro vybér scénait byly vyuzity zdznamy z operaci, které svym pribéhem odpovidaly
béznému chovani organismu pacienta, nebo béznym komplikacim nastavajicim pfii
kardiochirurgickych operacich. Délka jednotlivych operaci se 1i8i podle komplikovanosti
zakroku. Ztoho vyplyvad rozdilné mnozstvi dat k nalezeni primérnych konstant
popisujicich chovani organismu.

Scénarfe byly zobrazeny pomoci simulace, pti které byly v pribéhu ménény
jednotlivé nastavitelné hodnoty interaktivnich prvkli co nejpfesnéji, jako tomu bylo na
operacnich salech v priibéhu danych operaci. Jednotlivé vystupni veli¢iny byly ovSem
vV readlném prubéhu ovlivnény dal§imi faktory, které model nedokaze zachytit. Tyto
faktory jsou uvedeny v podkapitole 4.2. Hodnota centralniho vendzniho tlaku
CVP (mmHg) se u vSech simulaci shoduje s naméfenou hodnotou z dtivodu neupravovani
tohoto parametru v pribéhu simulaci. Moznost utazeni okludéru je v modelu zahrnuta pro
lepsSi porozuméni problematiky vedeni mimotélniho obéhu a mozZnosti zdsahu obsluhy
modelu do simulace, pfi které uvidi naslednou reakci organismu.

Jednotlivé vystupy simulaci byly porovnany s redlnymi naméfenymi daty a byl
vypoéten koeficient determinace R? a stfedni polohovéa chyba RMSE. Hodnota R? nabyva
hodnot od nuly do jedné a urcuje miru korelace skute¢nych a simulovanych hodnot.
RMSE vyjadiuje rozptyl odchylek od realnych a simulovanych dat.

Scénat A svymi vyslednymi hodnotami R? > 0,86 a RMSE > 7,99 pro MAP i pro
ostatni sledované veliciny, (viz tabulka 3.1) vypovid4 o vysoké vérohodnosti simulace,

ktera zachycuje dulezité okamziky v pribéhu operace.
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pro MAP (viz tabulka 3.2). Tyto hodnoty ukazuji, s jak velkou pfesnosti je model schopen
modelovat prudké zmény MAP na zakladé¢ podavani noradrenalinu NOR. Pro lepsi
vysledky by bylo nutné pro kazdého pacienta podrobné¢ zpracovat ¢asovou konstantu
rychlosti €¢inku NOR a zménit v kazdé simulaci zpozd'ovaci ¢len. Do soucasného
modelu, s casovym krokem po jedné minuté, nelze tak drobné rozdily implementovat.
Hodnota R?=0,85 pro saturaci venozni krve kyslikem zavislé na aktualni teploté SVO, Kiepi
vykazuje také neptesnost modelu, ktera je ovlivnéna teoretickym vypoctem této hodnoty.
1)

Scéndi C se svymi hodnotami R?=0,80 pro MAP a R?=0,95 pro SvO2 Kiepi
(viz tabulka 3.3) vypovida o schopnosti modelu simulovat chovani pacienta i s malym
mnozstvim dat, které v tomto piipadé byly méfeny po dobu 44 minut, tedy maximalné
44 riznymi naméfenymi hodnotami.

Scénai D je charakterizovan hodnotami R?=0,83 a RMSE=14,83 pro MAP
(viz tabulka 3.4), které popisuji vysokou miru shody simulovanych a naméfenych dat,
avsak s velkou stfedni polohovou chybou. Ta je zpisobena znacnym kolisanim tlaku
Vv prib&hu operace vyvolaném regulaci pritoku krve pumpou Qout na zakladé pozadavki
operatértl.

Hodnoty R? pro SaO; a SvO; s vyuzitim redlné spotieby kysliku Kreal vysly pro
vSechny scénaie vyssi nez 0,97. Tyto hodnoty vypovidaji o vysoké mife vérohodnosti
simulaci.

Vysledné hodnoty koeficientu determinace R? a stiedni polohové chyby zna¢i
vysokou vérohodnost simulace s naméfenymi daty. To je ovSem také zplisobeno
vyuzivanim namétfenych dat k vytvoteni priibéhu simulovanych hodnot veli¢in. Model je
ovéten pro konkrétni sady dat, které byly ziskany v priibéhu métfeni. Vérohodnost modelu
pro vSeobecné vyuziti a aplikovani vlastnich dat nebylo mozné provést z diivodu absence

dat pro ovéfeni.

4.2 Limitace modelu, moznosti rozsireni

Pro vedeni mimot€lniho ob¢hu jsou na kazdém pracovisti stanoveny mistni standardy
a postupy. Soucasn¢ riazné operacni saly disponuji riznou zdravotnickou technikou, ktera
umoznuje zisk dat v jinych jednotkach ¢i v jinych casovych intervalech. Veskera
analyzovana data byla ziskdna na Kardiochirurgickém oddéleni FN v Motole pfi
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dodrzovani mistnich standardli a postupi. Vsechny operace probihaly v normotermii.
Dévkovani 1éCiv je zde kontinudlni s vyjimeénym aplikovanim jednorazové davky
(tzv. bolus).

Model vyuziva presné definovany Casovy krok simulace, a to krok po jedné
minuté. Ten byl zvolen z diivodu nejmensiho ¢asového intervalu, ve kterém byla data
observaén¢ zaznamenana. Pokud by dané zdravotnicka technika umoznovala kontinudlni
méieni jednotlivych méfenych a nastavovanych veli€in, pfesnost a moznosti nastavovani
simulace by to znacn¢ zvysilo. Z diivodu simulace po jedné minuté neni mozné simulovat
nastup a ustup ucinku 1éc¢iv, ¢i postupné reakce organismu na jiné zasahy béhem operace.
Prikladem je vynechani zpozd'ovaciho ¢lenu mezi SaO: a naslednou reakce ¢lenu SvO»,
kde je Casové zpozdéni ptiblizn€ 20 vtefin.

Dalsi limitaci modelu je odhadovani objemu krve pacienta Vire (L) na zakladé
obecnych vztah z literatury a jeho anatomickych proporci. Pro piesnéjsi hodnoty Virve
by bylo tfeba provést odbér vzorku krve tésné pied napojenim pacienta na mimotélni ob&éh
a nasledn¢ ihned po napojeni, kde se do krve dostane ptesné definovany objem tekutiny,
kterou je mimotélni ob&h pted pfipojenim naplnén (tzv. priming). Z rozdilu hodnoty
hematokritu a pfidaného objemu tekutiny do krevniho obéhu by Sel vypocitat presnéjsi
objem Vire. S tim souvisi dal$i vyznamna limitace modelu, ktera neumozniuje simulovat
zménu objemu Vkre zplisobenou podanim fyziologickych roztokt pfi fizené hemodiluci.
Vendzni rezervoar je pouze rigidni nadoba s filtrem, do které je pfivedena veno6zni linka,
linky koronarniho sdni a linka na podavani NOR. Rezervoar nedisponuje zddnym
displejem, ze kterého by bylo mozné odecitat aktudlni hodnoty objemu krve. Je zde pouze
orienta¢ni ryska a hlida¢ hladiny krve, aby objem v rezervoaru neklesl pod 250 mL.
Pro implementaci této proménné do modelu by bylo nutné rozsifit rezervoar o méfici
jednotku, ktera bude kontinualné monitorovat objem krve v rezervoaru. Poté by bylo
mozné do modelu zahrnout podavani dilu¢nich roztokii a soucasné i koronarniho sani,
které také neni do modelu zahrnuto. Vynechani této ¢asti mimotélniho ob&hu bylo taktéz
z diivodu nemoznosti kontinudlniho méfeni zmén objemu ve vendznim rezervoaru.
Hodnoty pritoku pumpami na koronérni sani byly zaznamenany, nicméné neodpovidaji
readlnému pfitoku krve do rezervoaru. Tento rozdil je zpisoben nepravidelnym nértistem

objemu krve v opera¢ni rané.
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Dalsi veli¢inu, kterou model pouze zobrazuje na zakladé naméfenych dat,
a neprovadi jeji vypocet a simulaci, je hematokrit. Pro moznost simulace hematokritu by
bylo nutné kontinudlniho méfeni objemu vylouc¢ené moci a méfeni dodavanych dilu¢nich
roztokli do krevniho ob&hu pacienta. Objem vyloucené moci v prib&hu operace sleduje
anesteziolog a podava pouze orientacni informace obsluze mimotélniho obehu. Rozsiteni
modelu o tento parametr by pfispélo k porozuméni rozsahu informaci, které musi
perfuziolog zvazit pred zacatkem operace. V tomto piipad¢ je dilezitou informaci cas,
kdy je pacient operovan a s tim spojeny ¢as od posledniho piijmu tekutin. Odpoledni
pacienti standardné dostavaji vice dilu¢nich roztokl nez pacienti v rannich hodinach.

Model oxygenace pracuje na zdkladé né€kolika zjednoduseni a ptedpokladu.
Pro vypocty je uvazovano idedlni oxygenator, ve kterém se vyrovnavaji parcialni tlaky
kysliku v krvi a v oxygenatoru a ptestup kysliku do krve je tak okamzity a v celé plose
oxygenatoru stejny. Soucasné je uvazovano, ze se navaze veskery dodany kyslik, ktery
podle kyslikové kapacity Vhbmax dokéze krev pojmout. Oxygenatory pouzivané v klinické
praxi nemaji 100% ucinnost a nedokazi predat veskery kyslik, ktery krev podlé své
aktudlni kyslikové kapacity Vipmax miize piijmout. Cast dodaného kysliku se tedy odvétra
z oxygenatoru do ovzdu$i spoleén€¢ s odebranym oxidem uhli¢itym. Pfi vypoctu
kyslikové kapacity krve zanedbavame 2 % fyziologicky rozpusténého kysliku v plazmé
a uvazujeme, ze veskery kyslik v krvi je navazany na hemoglobin.

V ramci modelu jsou vyuZivany dveé rizné spotieby kysliku organismem pacienta.
Velicina Kiepi (LO2/min), kde je spotieba zavisla na aktualni teploté pacienta neni pfili$
presnd, protoze vychazi z vSeobecnych ptedpokladii uvedenych v odborné literatute
aneuvazuje individualni chovani organismu pacienta. (1) Pfesnéj$i metoda pro
modelovani spotfeby kysliku je podle vypoctu aktudlnich hodnot SaOz, SvO2 Qout
a VHbmax, 0znacovana Kreal (LO2/min). (12)

Soucasny model mimotélniho ob¢hu seznamuje uzZivatele se zakladnimi principy,
postupy a moznostmi, které¢ obsluha mimotélniho obéhu v priitbéhu operaci musi znat
a bezpecné ovladat. Pomoci interaktivnich prvki si mize v jednotlivych scénarich zkusit
rozdilné reakce organismu na zmény nastavenych veli¢in. Systém by bylo mozné do
budoucna rozsifit o linku na podavani plegickych roztok a 0 méfeni rozdilu krevniho

24

objemu na zéklad¢ fizené hemodiluce.
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5 Zavér

V této diplomové praci byl vytvoren matematicky model mimotélniho ob¢hu, ktery
vychdzi znaméfenych a analyzovanych klinickych dat ziskanych v pribéhu
kardiochirurgickych operaci. Pro tvorbu modelu byly definovany klicové vstupni
a vystupni veli¢iny, pro které byly sestaveny piislusné matematické rovnice. Model byl
nasledné implementovan do Matlab Simulink, kde nabizi uzivateli moznost interaktivnich
zasahti do probihajici simulace. Zklinickych dat byly vytvofeny Ctyii scénafe
standardnich situaci, které nastavaji pti vedeni mimotélniho ob&hu. Chovéani modelu bylo
ovéfeno. Vystupy modelu se vyznamné shoduji s klinickymi daty, kdy dosahuje
R%hodnot od 0,76 do 1.
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Prilohy
Priloha A: Obsah prilozeného CD

e 17PMBDP_419015 Vanda Lickova.pdf — kompletni diplomova prace

e Zadani diplomové prace.pdf — naskenované zadani diplomové prace

e Abstrakt_cz.pdf — abstrakt v ¢eském jazyce

e Abstrakt_en.pdf — abstrakt v anglickém jazyce

e Klicova slova.pdf—klicova slova v ¢eském

e Key words.pdf — klicova slova v anglickém jazyce

e A —data, model a grafy pro scénai A

e B —data, model a grafy pro scénat B

o C — data, model a grafy pro scénar C

e D —data, model a grafy pro scénai D

e Operace — zdznam naméfenych dat z operaci
spustitelna v programu MATLAB

e rsquare.m — Funkce pro vypocet koeficientu determinace spustitelnd v programu
MATLAB

e spotieba teplota.m — funkce pro vypocet spotieby kysliku na zakladé teploty
spustitelnd v programu MATLAB

Priloha B: Zaznamovy arch
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Obrazek 0.1: Tabulka pro zaznam dat z priubéhu operace
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