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ABSTRAKT

Simulaéni model extrakorporalni oxygenace (ECMO)

Tato prace se zabyva simulaénim modelem pro mimotélni podporu zivota ECMO.
Cilem prace je sestavit simulaéni model v akauzalnim jazyce Modelica, ktery bude
obsahovat model pacienta a model ECMO. K sestaveni modelu byly vyuzity knihovny
Physiolibrary a Chemical. Na modelu pacienta je mozné simulovat poruchy respirace
i patologie srdce. Vliv téchto patologii je v modelu mozné kompenzovat pomoci
pfipojeni pacienta na ECMO. Samotny model ECMO umoziuje venoarteridlni i
venovenozni zapojeni. Model celkoveé simuluje vyménu krevnich plynt, hemodynamiku
1 acidobazickou rovnovéhu.

Klicova slova

ECMO, Modelica, modelovani, simulace



ABSTRACT
Simulation Model of Extracorporeal Membrane Oxygenation (ECMO)

This paper deals with a simulation model for ECMO extracorporeal life support. The
aim of the work is to build a simulation model with the Modelica acausal language,
which will include a patient model and an ECMO model. Physiolibrary and Chemical
libraries were used to build the model. The patient model can be used to simulate
respiratory disorders and cardiac pathologies. The effect of these pathologies can be
compensated in the model by connecting the patient to ECMO. The ECMO model itself
allows both venoarterial and venovenous connections. Overall, the model simulates
blood gas exchange, hemodynamics and acid-base balance.

Keywords

ECMO, Modelica, modeling, simulation
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Seznam symboli a zkratek

Seznam symboli

Symbol Jednotka Vyznam

BMI Kg-m? Index télesné hmotnosti (Body mass index)

BMR Kcal-den™ Bazalni metabolicky vydej (Basal metabolic rate)

pH - Zaporné vzaty logaritmus aktivity oxoniovych kationtt

sO, % Saturace hemoglobinu kyslikem

pO, mmHg Parcialni tlak kysliku v Krvi

pCO, mmHg Parcialni tlak oxidu uhli¢itého v krvi

Q [-min™ Priitok

P mmHg Tlak

R mmHg-min-I*  Mechanicky odpor

G I'mmHg*min®  Mechanicka vodivost

C ml-mmHg™ Poddajnost

\Y | Objem

CO [-min™ Srde¢ni vydej — objem piecerpané krve za jednu minutu

SV ml Tepovy objem - objem ptecerpané krve pii jednom
srdecnim stahu

HR min* Srdeé¢ni frekvence — pocet stahti srdce za jednu minutu

TV ml Dechovy objem — objem jednoho nadechu

DV ml Objem mrtvého prostoru — objem, ve kterém nedochézi
k vyméné krevnich plynt.

RR min* Dechova frekvence — pocet nadechti za jednu minutu

MV I-min™ Minutova ventilace — objem piecerpaného vzduchu
plicemi za jednu minutu

AV [-min™ Alveolarni ventilace — objem, ktery projde alveoly za

Seznam zkratek

jednu minutu

Zkratka Vyznam

ECMO Extrakorporalni membranova oxygenace (Exrtracoporeal membrane
oxygenation)

VA-ECMO Venoarterialni ECMO

VV-ECMO Venovenozni ECMO
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1 Uvod

Extrakorporalni membranova oxygenace je velmi specializovana 1é¢ebna modalita,
ktera je urCena pro kriticky nemocné pacienty S vaznou poruchou respirace a srdecnim
selhanim (Johnston, 2021). Pti podpofe plic se pouziva zapojeni VV-ECMO, které
odcerpava i vraci krev do vén. Pro podporu cirkulace se pouziva zapojeni VA-ECMO,
které odcerpava krev také ve vénach, ale vraci ji do arterii. Obecné Ize o ECMO fici, Ze
jde o modalitu s vysokym rizikem, s velkou mirou komplexity as pomérné malou
frekvenci pouziti (Allan a Zalieckas, 2021). Tyto faktory délaji pouziti této modality
pomérné naro¢nou i pro zdravotnicky personal. K tomu, aby personal ziskal potiebné
dovednosti a minimalizovala se mortalita pacient pii pouziti ECMO, slouzi robustni
vzdélavaci program (Johnston, 2021). Soucasti takového programu by mohla byt i
simulace, napf. pomoci virtudlni reality, kde by se zdravotnici, prostiednictvim
vizualniho vjemu, pfipravili na stresovou situaci. V pozadi takové simulace by existoval
1 model, ktery by simuloval reakci systému na zménéné parametry a umoznil tak
pfedpovidat reakci lidského organismu v redlnych situacich. Prave pro acely vzdelavani
Vv této oblasti by bylo zadouci vyvinout model, ktery by zahrnoval kompletni lidskou
fyziologii ptipojeného pacienta na ECMO (Antonius, 2021). Diky takovému modelu by
bylo mozné nazorné ukdzat a zaroven pochopit patologie vyzadujici mimotélni podporu
Zivota a zaroven sledovat vliv této 1écby na rtizné aspekty organismu pacienta.

Cilem této prace je pravé vytvoreni modelu fyziologie pacienta ptipojeného
na ECMO. Tento model by mél byt schopny simulovat hemodynamiku pacienta, ptenos
krevnich plynli a s nimi se pojici acidobazickou rovnovahu. Pro tvorbu samotného
modelu je pouzit akauzalni, objektové orientovany jazyk Modelica, S vyuZzitim knihoven
Physiolibrary a Chemical. V teoretické ¢asti prace jsou popsany fyziologické aspekty
dulezité pro tvorbu modelu a dale se vénuje piiblizeni problematiky mimotélni podpory
zivota ECMO. V praktické ¢asti je pak popsan postup pii tvorbé modelu a nasledné
prezentovany vysledky simulaci. Nakonec je shrnut postup, jakym zptisobem byl model
pfeveden do webové aplikace, diky kterému model dostal uZivatelské prostiedi.
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2 Teoreticka cast

Tato kapitola popisuje zakladni fyziologii kardiovaskuldrniho a respira¢niho
systému cloveka. Popisuje také zvlast’ transportni medium - krev a systém acidobazické
rovnovahy. Dale se vénuje popisu extrakorporalni membranové oxygenace, jejim
moznostem pouziti a komplikacim, které mizou nastat.

2.1 Kardiovaskularni systém ¢lovéka

Kardiovaskularni systém cloveka slouzi k transportu krve skrze cévy do celého téla.
Pohonna jednotka kardiovaskuldrniho systému je srdce. To lze chapat jako pumpu, ktera
se rytmicky stahuje a tim zajist'uje obéh krve v systému krevnich cév. Vnitfek srdce se
sklada ze 4 hlavnich dutin. Pfi rozd¢€leni srdce na pravou a levou ¢ast 1ze v kazdé z nich
najit jednu sin a jednu komoru. V pravé ¢asti srdce protéka krev zilni a v levé tepenna.
Samotné Cerpani krve zajist'uje srdecni stah (systola) a ochabnuti (diastola). Pfi systole
teCe krev ze srdce ven a pii diastole se srdce plni. Z levé komory je krev pumpovana do
aorty a zni je potom vedena do velkého krevniho ob&hu. Z diivodu vétSiho odporu
velkého obé¢hu je svalovina levé komory az 5x silngj$i nez pravd. Z pravé komory tece
krev do malého plicniho ob&hu, kde je i mensi odpor. Na vystupu kazdé dutiny se
nachdzi chlopen, kterd brani zpétnému toku. Na rozhrani sini a komor jsou tzv. cipaté
chlopné. V pravé ¢asti srdce je to trojcipa chlopent a v levé dvojcipad (mitralni). Na
vystupu komor se nachazeji polomé&sicité chlopné€. V pravé ¢asti srdce se ji fika chlopen
plicnice a v levé je to chlopen aortalni (Pospisilova a Prochazkova, 2010).

Jak jiz bylo zminéno, tak krevni ob&h ¢loveka 1ze rozdélit na velky systémovy obéh
a maly plicni obéh. Maly ob&h zacinéd v pravé komoie srdce, ze které vystupuje plicnice.
Skrze ni proudi neokysli¢ena krev do kapilar alveol, kde dochazi k vyméné krevnich
plynti a okysli¢eni krve. Skrze plicni zily se dostava okysli¢ena krev zpatky do srdce,
konkrétné do levé sin€, kde maly ob&h konci. Jeho funkci tedy je zajistit vyménu
krevnich plynii mezi vzduchem v alveolech a krvi v kapilarach. Kvalitu vymény plynti
popisuje pomér alveolarni ventilace a perfuze. Tento pomér je v klidném stavu asi 0,85.
Velky obéh zacind v levé komote, ze které vystupuje skrze aortu. Nasleduje vétvend,
diky kterému se dostane krev ke vSem orgdntim. Do pravé sin€ se krev vraci ptes dutou
zilu. Funkci tohoto ob¢hu je tedy transport vSech zivin, vitamini a chemickych
sloucenin do organismu. V arteriich lze pfi této Cinnosti méfit pulzni tlak, ktery je za
fyziologickych podminek roven hodnoté 120/80 mmHg. Z n¢ho Ize spocitat stiedni
arteridlni tlak, ktery odpovida hodnoté 93 mmHg. Pulzni tlak mizi na Grovni arteriol a
Vv kapilarach lze naméfit tlak v hodnotach 15 az 30 mmHg. V kapilarach dochazi
k mikrocirkulaci, ktera zahrnuje filtraci, permeaci a difuzi (Mourek, 2005).
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S obehovym systémem se vaze i hemodynamika, kterd popisuje zptisob pohybu
odpor jejich stén kladeny pii pratoku a tlakovéa diference. Vztah mezi nimi popisuje
Ohmuv zakon. Je zde tedy analogie z nauky o elektfiné. V pfipadé mechaniky vypada
vztah nasledovné:

__ AP —
Q= 53 [[-min™"],
kde Q je pratok, AP je rozdil tlakd na koncich cév a R je odpor stén. Jedna ze zasadnich
hodnot hemodynamiky je prutok, ktery se oznacuje jako srdec¢ni vydej (CO). Jde o
hodnotu, ktera tika, kolik krve pfepumpuje srdce za jednu minutu. Spocita se jako
soucin tepového objemu (SV) a srde¢ni frekvence (HR) dle nasledujiciho vztahu:

CO =SV -HR [l -min~1].

Srdec¢ni frekvence je také Casto sledovanym parametrem, ktery pfinasi informaci o praci
srdce a jeho stavu (Mourek, 2005).

2.2 Krev

Krev je t€lni tekutina, ktera slouzi jako pohyblivé medium pro udrzeni homeostazy
v organismu. V lidském téle protéka 4,5 — 6 litrd krve. To piedstavuje 7 — 10 %
hmotnosti ¢lov€ka. Jde o suspenzi bunécnych elementl v krevni plazmé. Bunéénymi
elementy se mysli erytrocyty, leukocyty a trombocyty (Trojan, 2003). Erytrocyty tvoii
45 — 55 % objemu krve. Tato hodnota se oznacuje také jako hematokrit. Podobny podil
45 — 55 % ma také krevni plazma, coz je tekutd Cast krve. Zbytek jsou zmitované
leukocyty a trombocyty. Jak jiz bylo feceno, tak plazma je tekutou slozkou krve. Tomu
odpovida i jeji slozeni, které je z 93 % voda. V té jsou rozpusténé organické (6 %) a
anorganické (1 %) latky. Anorganické latky jsou zejména ionty. Mezi nejvyznamnéjsi
kationty patii sodny ion, draselny ion a vapenaty ion. Mezi anionty zase chloridovy a
bikarbonatovy ion. Organické slozky jsou proteiny, sacharidy a lipidy. Proteiny se
nejcastéji déli na albuminy, globuliny a fibrinogen (Kittnar, 2011).

Pro tucely této prace jsou vyznamnym elementem erytrocyty — Cervené krvinky.
Jejich hlavni funkei je totiz transport dychacich plynt. Jejich pocet vykazuje pohlavni
dimorfizmus. U muzd jich je vice: 4,3 — 5,3 - 10" erytrocyti/l a u Zen méng: 3,8 —
4,8 - 10" erytrocyti/l krve. Jejich poet je velmi stabilni. Podndtem pro zvy3eni jejich
poctu je sniZzeni parcidlniho tlaku kysliku v arteriich. Nejvyznamnéjsi slozkou
erytrocytl je krevni barvivo hemoglobin. Diky nému vnimame krev jako Cervenou, ale
jeho hlavni funkci je vazat a uvoliiovat kyslik. Uastni se i transportu oxidu uhli¢itého.
Hemoglobin je konjugovana bilkovina, kterd je sloZena ze Ctyf subjednotek. Takova
bilkovina se nazyva tetrametr. Subjednotky tvoii polypeptidovy fetézec s navazanou
skupinou hem, coz je komplexni sloucenina slozend =z tetrapyrolového kruhu
s dvojmocnym atomem Zeleza uprostied. Zminované Ctyfi polypeptidy vytvari
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bilkovinu globin. Tetrametr je tvofen ze dvou dvojic riznych polypeptidi (Trojan,
2003). Podle toho, které polypeptidy hemoglobin obsahuje, se d€li na adultni, fetalni a
také embryonalni. Tyto hemoglobiny se 1i§i ve své afinit¢ k molekulam kysliku. Po
narozeni se témet vyhradné vyskytuje pouze fetalni hemoglobin. Hemoglobin ale miize
vazat i jiné molekuly nez kyslik. Podle toho, které navaze, se d€li na derivaty.
S navazanym kyslikem je oznacovan jako oxyhemoglobin, bez navdzaného kysliku,
jako deoxyhemoglobin a s navazanym oxidem uhelnatym, jako karboxyhemoglobin.
Zde je zajimavé zminit, ze oxid uhelnaty ma az 200krat vétsi afinitu k hemoglobinu nez
kyslik. V pfipad€, Ze dvojmocné zelezo zoxiduje na trojmocné, tak ztraci schopnost
vazat a uvoliovat molekuly a je oznaCovan jako methemoglobin. Na jeden gram
hemoglobinu se mize navazat 1,34 ml kysliku. Koncentrace hemoglobinu v krvi je
150 g/l. Vynéasobenim téchto dvou hodnot se dosdhne maximalni teoretické kapacity pro
ptenos kysliku — cca 201 ml Oy/1 krve. Pti toku krve 5 I/min Ize tedy ptenaset kyslik
tokem 1 I/min. To jsou ale jen teoretické hodnoty a pomér mezi nimi a skute¢nymi urci
saturaci hemoglobinu kyslikem. Zavislost oxyhemoglobinu na parcidlnim tlaku lze
pozorovat na disocia¢ni kiivce. Jeji sigmoidedlni tvar fika, ze s vySSim parcidlnim
tlakem kysliku se kyslik vaze snadnéji. To potvrzuje jev interakce hem-hem, ktery tika,
ze navazani prvni molekuly kysliku je relativné tézké, nicméné diky tomu je pak
navazani dalSich molekul snazsi (Kittnar, 2011).

—— Vazebna kfivka pro O,: syceni O, -
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CO, § teplota}
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Obrizek 1: Disociaéni kiivka vazby kysliku na hemoglobin (TOMISKOVA, 2011)

Pokud se disociacni kiivka posouva doleva, tak to znamend, Ze se afinita kysliku
k hemoglobinu zvySuje. Pfi posunu doprava je tomu naopak. Jednou skupinou faktort,
které afinitu ovliviuji, jsou zejména teplota, arteridlni pH a parcialni tlak CO,. Pokud
pCO, a teplota vzroste a pH naopak klesne, tak se afinita snizuje. Vliv CO, a H" na
afinitu hemoglobinu k O, popsal Christian Bohr, podle kterého se tomuto jevu fika
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Bohriiv efekt. D4 se fici, Ze popisuje reakei organismu na proménné pozadavky tkani na
kyslik. Vaze se k nému nasledujici chemicka rovnice:

€O, + H,0 & H* + HCO;.

Dalsi faktor, ktery ovliviiuje afinitu je 2,3-difosfoglycerat. Ten klade odpor pii vazani
kysliku na hemoglobin a tim podporuje jeho uvoliiovani. Dulezité je, Ze pro transport
transportuje ve vice formach. Mize se vyskytovat jako bikarbondtovy ion v krevni
plazmé a erytrocytech (60 %), miZze byt také rozpustén v plazmé (10 %), anebo
navazany na hemoglobin (30 %) (Kittnar, 2011).

2.3 Acidobazicka rovnovaha

Kazda télesna tekutina obsahuje vodu. Ta ale neni pouze rozpoustédlem, ale sama
se ucastni chemickych reakci. Molekuly vody maji tendenci disociovat na vodikové a
hydroxylové ionty. Pokud ptevazuji vodikové ionty, tak jde o kysely roztok a donor
protont. V pfipadé¢, Ze prevazuji hydroxylové ionty, tak se jednd o zdsadity roztok a
akceptor protont. Sila roztoku ptimo zavisi na poctu molekul, které disociuji. To se také
nazyva stupné disociace. Koncentrace iontil se ¢asto oznacuje jako pH. Jde o zaporné
vzaty dekadicky logaritmus koncentrace vodikovych iont. To znamena, ze pfi zméné o
jednotku pH dojde k desetindsobné zméné koncentrace. V télnich tekutinach se vykyvy
zrovnovazné hladiny pH vyrovnavaji pufry. Jednd se o pufrujici kyseliny (HA) a
pufrujici baze (A’). Zakladni chemickd rovnice pro disociaci slabé kyseliny vypada
nasledovné:

HA - H* + A".

Pufr je potom tvoren podle rovnice nize, kde K pfedstavuje disociacni konstantu.

AT [
] - K = K0S

Pro vypocet pH se pak pouziva Hendersonova-Hasselbachova rovnice:

_ [
pH = pK + log [HAT

kde pK znaci zaporné vzaty logaritmus K (Trojan, 2003).

vV

vod¢ funguje totiz jako kyselina, ale 1 jako konjugovana bdze ve formé
hydrogenkarbonatu. Rovnovaha je dosazena enzymem karbondtdehydratdzy a tim, Ze
kyselina uhli¢ita odpovida parcidlnimu tlaku CO; a je v rovnovaze s oxidem uhli¢itym.
Pti dosazeni do Hendersonovy-Hasselbachovy rovnice zjistime, Ze pii teploté 37 °C je
pH této soustavy 7,4. To odpovida priméru rozmezi, ve kterém se pH zdravého ¢loveka
pohybuje, tj. 7,35 — 7,45. Dalsi dulezity fakt je nevycerpatelnost tohoto pufru. To je
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dano tim, Ze jeho hlavni slozkou je pravé CO,. Spotiebovana H,CO; je tedy potad
dopliiovéna dle této rovnice:

€0, + H,0 & H,COs.

Dalsi naraznikové systémy jsou: fosfatovy pufr, hemoglobin a aminokyseliny. U
hemoglobinu plati, Ze s rostouci nasycenosti kyslikem, stoupa i pH. Uvoliiuji se tedy H"
ionty a v plicich se vylucuje vice CO,. V kapilarach je tento jev obraceny a ovliviuje,
jak ptestupuje CO; do krve ve vénach (Trojan, 2003).

Prakticky lze acidobazickou rovnovahu vyhodnotit z pH krve a obsahu HCOj
v arteriich. Acidobazickou hodnotu lze urcit pfimo méfenim pH-metrem. Bikarbonat se
da zase spocitat z pCO; a zminovaného pH krve. Pro vyhodnoceni acidobazické situace
l1ze pouzit Siggaardiv-Anderseniiv nomogram. To se provede pfilozenim pravitka na
znamé hodnoty pH a pCO; vpravo a nasledné lze odecist mnozstvi slozek, které jsou
zobrazeny vlevo.
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Obrazek 2: Nomogram pro stanoveni acidobazického stavu v krvi pii 37 °C (SIGGAARD-ANDERSEN,
1963)

Acidobazickd nerovnovdha mulze byt respiratniho, nebo metabolického ptivodu.
Respira¢ni ptivod je zptisoben abnormalnim obsahem CO,. Upravou ventilace Ize tuto
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nerovnovahu kompenzovat. Metabolicky ptivod je zplisoben nadbytkem kyselin, nebo
alkalii v organismu. Ty jsou kompenzovany renalni exkreci (Trojan, 2003).

2.4 Respiracni systém Clovéka

Dychaci soustava Clovéka se d€li na horni cesty dychaci, dolni cesty dychaci
a plice. Soucasti hornich cest dychacich je zevni nos, dutina nosni, vedlejsi dutiny nosni
a horni polovinu hltanu. K dolnim cestam se tadi hrtan, trachea a bronchy. V plicich se
pak bronchy déli na malé bronchioly, které jsou zakonceny alveoly. V alveolech
dochazi k vyméné plyna s plicnimi kapilary. Pravé proto, ze k vyméné dochazi jen
v alveolech, tak je zbytek prostoru pro vyménu plynli nefunkéni a fikd se mu mrtvy
dychaci prostor (DV). Fyziologicky vliv ale ma. Jeho hodnota je za fyziologické situace
asi 150 ml. Celkovy dechovy objem (TV) ma asi 500 ml. Pfi vynasobeni této hodnoty
dechovou frekvenci (RR), ktera je pii klidovém stavu 12 az 15 dechii/min, se vypocita
minutova ventilace. Pro Cisté alveolarni ventilaci je potieba jesté odecist mrtvy prostor:

AV =RR - (TV = DV) [l - min~1].

V zasad¢ lze prohlasit, Ze dychani znamend vyménu krevnich plynd. Mezi ty fadime
pfedevsim kyslik a oxid uhli¢ity. Kyslik je dilezity pro vznik biologicky vyuzitelné
energie ATP. Ta se uvoliuje spolu s teplem, kdyZ se na kyslik vaze odstépeny vodik
z 7zivin a vznikne voda. Jako produkt metabolismu vznikd oxid uhlicity, ktery je
nasledné vylucovan pii vydechu. Dychani Ize rozdé€lit na ventilaci a respiraci. Ventilace
pfedstavuje vyménu plynii mezi vn&jSim prostitedim a plicemi. Respirace je potom
vymeéna plynti mezi alveoly a krvi, nasledné i tkdnémi. Vymeénu plynii popisuje difuze,
ktera zavisi na tlakovém gradientu na membrané, ploSe membrany, tloustce membrany
a na difuzni konstant¢ pro danou latku. Difuzni konstanta pro kyslik je zhruba
dvacetkrat mensi nez pro oxid uhlicity. To je divod, pro¢ CO, difunduje 1épe pii nizSich
tlacich. Parcidlni tlak kysliku je v alveolech 1 arteriich za normalnich podminek kolem
100 mmHg. Parciélni tlak oxidu uhli¢itého je v téchto mistech kolem 40 mmHg. Ve
vénach pO; vyrazné klesd na hodnoty kolem 40 mmHg a pCO; mirné roste k hodnoté
46 mmHg. ZvySeny metabolismus zvySuje spotifebu kysliku a produkci oxidu
uhli¢itého. V piipad¢ vétsiho mnozstvi oxidu uhlic¢itého v krvi jde o hyperkapnii.
V opacném piipad¢ se jedna o hypokapnii. U kysliku se obdobné situace nazyvaji
hyperoxie a hypoxie. Samotné vazani plynt bylo popsané detailnéji v kapitole vyse. Na
zaklad¢ parcialnich tlakt, které odpovidaji koncentracim plynt v Krvi je dychani i
regulovano. Koncentraci snimaji chemoreceptory v oblouku aorty a krkavicich. Ty jsou
citlivé predev§im na hypoxii. Dalsi jsou v dychacim centru v mozku a ty reaguji na
hyperkapnii (Mourek, 2005)
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2.5 Extrakorporalni membranova oxygenace

Extrakorporalni membranova oxygenace, zkracené také ECMO, je modalitou
pro docasnou mimotélni podporu zivotnich funkci pacienta. Tato modalita se aplikuje
v piipadé srde¢niho selhani, plicniho selhani, nebo obojiho zaroven. Z toho plyne,
ze zékladnim ucelem této modality je pieCerpavani krve a jeji okysliceni. Existuji dvé
zakladni konfigurace mimotélni podpory. Jednd se o venovendzni (VV-ECMO)
a venoarterialni (VA-ECMO) zapojeni (Chaves et al., 2019).

2.5.1 Soucasti ECMO okruhu

ECMO se sklada z krevni pumpy, oxygenatoru, vymeéniku tepla, sméSovace plynt,
propojovaci hadice, nasavaci a vypustni kanyly déle také ze senzort tlaku a pritoku.
Hlavni funkci krevni pumpy je zajistit krevni proudéni v systému, pfedevSim skrze
oxygenator. Nejcastéji je umisténa mezi pacientem a oxygendtorem, ale muze byt
I zanim. Pouzivaji se dva typy krevnich pump — centrifugalni a peristalticka.
Centrifugalni pumpa se pouziva Castéji. Jeji vyhodou proti peristaltické je pfedevsim to,
7e nepoSkozuje krevni elementy. Pumpa vytvaii nepulzatilni proudéni a pratok se
ovliviiuje rychlosti otacek (Chaves et al., 2019).

Dalsi klicovou soucasti okruhu je oxygenator, ktery je rozdélen na dvé komory.
Skrze jednu protéka krev pacienta a skrze druhou okysli¢ujici plynova smés. Mezi
komorami je umisténa semipermeabilni membrana, pfes kterou dochazi k vyméné
krevnich plynt, predev§im tedy kysliku a oxidu uhli¢itého, vlivem fyzikalniho jevu —
difuze. Dilezitym parametrem plynové smési je FiO,, ktery vyjadiuje pomér kysliku
Vv této smési. Parcialni tlak kysliku (pO2) V této smési je totiz piimo tmérny pO; Vv Krvi
hned za oxygenatorem. ZvySenim FiO; lze tedy zvysit pO, v krvi. Koncentrace CO;
v krvi je zase dana spiSe prutokem plynu v oxygenatoru. Zvysenim prutoku se tedy
docili zvyseného vylucovani CO; z krve (Chaves et al., 2019). SloZeni plynové smési se
ovliviiuje ve sméSovaci. Tato soucast ovliviiuje 1 vysledny pritok. Nekteré okruhy jsou
vybaveny tepelnym vymeénikem, kterym Ize regulovat teplotu pacienta napf. pfi
hypotermii zpisobenou srde¢ni zastavou (Ost’adal et al., 2018).

Kanyly, které jsou také nedilnou soucasti mimotélniho ob¢hu, se lisi pfedevsim
prumérem. Pro nasavani se pouzivaji kanyly s pramérem 20 — 28 F (cca 6,7 — 9,3 mm).
Vypustni kanyly byvaji uzsi a to s praimérem 15 — 23 F (cca 5 — 7,7 mm). Tyto praméry
kanyl umoziuji pritok v mimotélnim ob&hu ptes 5 I/min. Mensi kanyly jsou Setrn&jsi
k cévam a predchazeji jejim poskozeni. Vétsi kanyly zase neni¢i krevni elementy.
K zavedeni kanyl se pouzivaji dilatatory (Ostadal et al., 2018).

2.5.2 Venovenozni ECMO

Tato ECMO konfigurace se pouziva pii selhani plic se zachovalou srde¢ni ¢innosti.
Krev pacienta se nasava z horni, nebo dolni duté zily. Je mozné pouzit bud’ samostatnou
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nasavaci kanylu, nebo tzv. ,,double-lumen®. Po okysliceni krve v oxygenatoru se vraci
zpatky do téla pacienta v pravé sini srdce. Dochézi tedy ke kompenzaci vymény
krevnich plynit v plicich jesté nez projde krev srdcem. Konkrétni indikaci pro tuto
konfiguraci mize byt tézky prubéh syndromu akutni dechové tisné (ARDS), tézka
pneumonie, nebo barotrauma (Ost'adal et al., 2018).

Vyména plyntt v mimotélnim ob&hu zavisi na poméru extrakorporalniho priitoku
krve a samotného srde¢niho vydeje, na pratoku plynu oxygenatorem a také na
koncentraci jednotlivych slozek v plynové smési. Lze fici, Ze U extrakorporalniho
pratoku krve nad 1000 ml/min se stava odstranovani CO, u¢innéjsi, nez ptivadéni O, do
krve. Pokud mnozstvi krve protékajici extrakorporaln¢ odpovida 2/3 srde¢niho vydeje a
pritok plynd standardnim oxygenatorem je dvakrat vétsi nez pritok krve, tak se z krve
zatne vyluCovat téméf vSechno vyprodukované CO, Pro zlepSeni oxygenace tedy
funguje navyseni poméru O V plynové smési, zvySeni extrakorporalniho prutoku krve i
plynu. Plati ale, Ze tyto parametry zvySuji vyménu CO;. Pro upraveni poméru
extrakorporalniho ob&hu a srde¢niho vydeje se pouzivaji i farmaka. U VV-ECMO
nehrozi poskozeni arterii a embolizace systémového obchu. Naopak ale hrozi
embolizace plicniho ob&hu. Toto riziko se zvySuje s dobou pouziti mimotélniho ob&hu a
vaznosti stavu pacienta. VV-ECMO lIze pouzit na delsi dobu nez VA-ECMO, protoze
pracuje s niz§im napétim v okruhu (Ost’adal et al., 2018).

Pti odpojovani VV-ECMO se jednak snizuje celkovy pritok plyni v oxygenétoru a
také pomér O, V plynové smési. V této fazi se pratok krve pohybuje na hodnotach
2-3 I/min, coz zabranuje jeji srazeni v okruhu. Pokud pfi téchto parametrech probiha
dostatecnd vyména plynt, tak se prechdzi k findlni fazi. V oxygenatoru ted’ proudi jen
vzduch a to pritokem 0,5 I/min. Také je mozné prutok plynu zcela zavtit. Pokud jsou
v obdobi nasledujicich 6 hodin hodnoty pO; a pCO; v normé¢, tak je mozné provést
dekanylaci. Ta probiha pii snizenych otackach mimotélniho ob&hu krve na hodnotu
1000 za minutu. Nasledné se zasvorkuje nejprve vypustni kanyla a poté nasavaci kanyla
(Ost'adal et al., 2018).

2.5.3 Venoarterialni ECMO

VA-ECMO zastupuje vyménu plynt v plicich, ale mize nahradit i ¢erpaci funkci
srdce. Tato konfigurace nasava krev zpravé sin¢ a potom, co probéhne ECMO
okruhem, tak se vraci do téla pacienta v mistech velkych arterii. NejcastéjSimi
indikacemi pro tento typ zapojeni je napf. refrakterni kardiogenni Sok, refrakterni
srdecni zéstava, refrakterni arytmickd boufe. Vyuziva se ale i po kardiochirurgickych
zékrocich, kdy pacient nemé dostate¢ny vlastni srdecni vydej, nebo 1 pro umoznéni
ablace na srdci za G¢elem odstranéni tachykardie. Existuji i dalsi indikace, které zde
zminéné nejsou (Ost'adal et al., 2018).
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VA-ECMO lze podle zapojeni kanyl délit dale na centralni a periferni. Centralni
zapojeni se vyuziva pti kardiochirurgickych zakrocich, kdy je otevien hrudnik pacienta.
To umoznuje nasavaci kanylu vlozit i mimo pravostranny oddil srdce — do levé siné,
nebo do hrotu levé komory. Diky tomu je mozné, pii zachovani funkce pravé komory,
vyfazeni oxygenatoru a pouziti VA-ECMO pouze jako pumpy. Kanyla pro navrat krve
usti do aorty, nebo jinych velkych arterii. U periferniho zapojeni se krev dle nazvu
odebira z perifernich vén a arterii. Vraci se pak nejCastéji skrze arterii femoralis
VA-ECMO je invazivnéjsi formou, a proto se K nému pfistupuje jen v piipadech, kdy
jsou tézce posSkozeny srde¢ni funkce. Je pfi ném zvySeny srdeCni afterload a naopak

snizeny preload. Konfigurace lze ménit podle zmén stavu pacienta (Ost'adal et al.,
2018).

Pii odpojovani VA-ECMO se nejprve snizuje extrakorporalni prutok krve
na hodnotu 1-1,5 I/min. Pritok plynné slozky oxygenatoru se také snizuje. Nesmi se ale
zastavit Uplné, to by vedlo ke zkratu. V tuto chvili je dilezité sledovat né¢kolik
parametrd. Jsou jimi pfedevS§im krevni tlak, orgdnova perfuze a echokardiograficky
parametr, ktery popisuje velikost priméru vytokového traktu levé komory. V dalsi fazi
je snizen extrakorporalni krevni prutok na 0,5-1 I/min a pratok plynd na 1-2 |
K odpojeni kanyl Ize ptistoupit v ptipad¢€, Ze jsou vSechny parametry stabilni, FiO; je
mensi nez 60 % a to idealn€ po dobu 6 hodin. Dekanylace potom probihd obdobné¢ jako
u VV-ECMO (Ostadal et al., 2018).

2.5.4 Monitorované parametry Zivotnich funkci

Mezi zékladni pozorované parametry v pribéhu lé€by ECMO patii krevni tlak.
Tlak se sleduje nejCastéji invazivné na pravé ruce, protoze u VA-ECMO mizi pulzatilni
charakter toku a nebylo by mozné méfeni pomoci manzety. Dale je také nutné sledovat
krevni plyny. U mimotélniho obéhu se sleduji parcidlni tlaky mezi oxygenatorem a
vystupni kanylou. U vlastniho obéhu je potfeba méfit v mistech, kterd jsou zasobena
Z odstupli aorty, co nejblize postavenych k aortalni chlopni. Tim se minimalizuje
pravdépodobnost, Ze je toto misto zdsobeno také mimotélnim obchem. Monitoruje se
také vydechovana smés plynu, ve které se sleduje CO, (ETCO, — end-tidal CO,).
Ukazuje to ale pouze ¢ast vylouceného CO,, protoze dale se vylucuje v oxygenatoru. U
1écby ECMO se vyuziva také oxymetrie, ktera méfi saturaci hemoglobinu kyslikem.
Pokud je zachovan pulzatilni tok, tak je mozné vyuZzit pulzni oxymetrii. V ptipadé
nepulzatilniho toku se pouziva cerebralni a periferni oxymetrie, které méfi saturaci
Vv tkdnich. Sleduje se také smiSena Zilni saturace (SvO;) a laktat. Dal§im dilezitym
parametrem je srdecni vydej. Ten lze sledovat nékolika zplsoby. Nejpresnéji ale
Swann-Ganzovym plicnim katetrem. Dalsi relativné pfesna metoda je echokardiografie,
ktera umoznuje sledovat i krevni tlaky (Ost’adal et al., 2018).
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2.5.5 Komplikace 1é¢by ECMO

Jednou z nejcéastéjsich komplikaci 1é€by s pouzitim ECMO je krvaceni. Je to
disledkem mechanického poskozeni cév v oblasti vstupu kanyl, nebo jejich dalSim
prabehu. Tato komplikace mize byt umocnéna vlivem antikoagulacni 1é¢by, ktera je pii
pouziti ECMO béznad. K prevenci poskozeni cév se pouzivaji dostatecné velké
dilatatory. Dalsi pomuckou k piedejiti této komplikace je zavedeni kanyl za pouziti
skiaskopie. Casto také nastava krvaceni do zazivaciho traktu a to vlivem antikoagulaéni
1écby. V tomto piipadé se musi antikoagulacni 1écba zastavit, coz nese zase dalsi rizika.
Musi se také hlidat pocet trombocytd, které se muzou hromadit v oxygenatoru,
pfedev§im tedy na konci jeho zivotnosti. To také zpisobi horSi prichodnost
oxygenatorem a zvysi se transmembranovy tlak. Tedy rozdil tlakd pfed oxygenatorem a
za nim. Dalsi pfic¢inou jejich ibytku mtize byt vlivem heparinu, ktery se pouziva jako
1€k proti srazlivosti (Ost'’adal et al., 2018).

Dalsi castou kompliaci je ischemie. AZ ve 20 % jde o ischemii dolnich koncetin,
Ktera je vyvolana obstrukci arterie femoralis vystupni kanylou. Tuto komplikaci Ize
snadno odhalit periferni oxymetrii. Reakci na toto zjiSténi by meélo byt zvySeni
mimotélniho pritoku a nasledna distalni perfuze (Ost’adal et al., 2018).

Mezi ne tak castou komplikaci se fadi trombéza ECMO okruhu. Jeji riziko ale
stoupa s dobou pouziti mimotélniho ob&éhu a pfi vysazeni antikoagulac¢ni 1écby. Jako
prevence je dobré udrZzovat dostate¢né velky krevni pratok. Pokud se krevni srazenina
objevi, tak je potfeba danou ¢ast okruhu vymeénit, aby se zamezilo embolii. Obzvlast’ u
VA-ECMO by mohlo dojit k vaznym nasledkiim (Ost’adal et al., 2018).

Komplikace, ktera milze nastat pfi VA-ECMO je také hypoxie mozku. Pii
vyrovnaném mimotélnim a systémovém prutoku zasobuje horni ¢ast téla vlastni ob&h
pacienta a dolni ¢ast t€la mimotélni ob€h. To znamend, ze ve chvili, kdy vlastni ob¢h
produkuje hyposaturovanou krev kyslikem, tak dochazi k hypoxii pfisluSnych tkani
horni poloviny téla. Hypoxie nastava nejprve u samotného myokardu a nasledné, dle
odstuptli z aorty, u pravé horni koncetiny, pravé hemisféry, levé hemisféry a nakonec u
levé koncetiny. Vlivem popsané hypoxie muze nastat stav, kdy horni polovina pacienta
zmodrd a dolni zGstane zarGzovéla - tomu se fika ,harlekynsky syndrom®. Aby se
tomuto stavu piedeslo, tak se monitoruje saturace kysliku na pravé koncetin€, nebo
pravém uSnim boltci. Existuje 1 cerebralni oxymetrie, kterd monitoruje saturaci
kontinuéalné, bez ohledu na pulzatilitu krevniho toku. Hypoxii myokardu lze zachytit na
EKG. Komplikaci lze feSit nckolika zplsoby. Nejjednoduss§im z nich je zvySeni
ventilaéni podpory. DalSim feSenim, pokud je funkce srdce dostatecnd, muizZe byt
ptepojeni z VA-ECMO na VV-ECMO. Existuje i konfigurace veno-arterio-vendzni,
kterou 1ze komplikaci velmi dobfe feSit. Zahrnuje to zavedeni dalsi kanyly pomoci Y-
spojky zapojené do vypustni ¢asti VA-ECMO. Zilni konce kanyl jsou umisténé stejnd
jako u VV-ECMO (Ost’adal et al., 2018).
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3 Metody

Tato kapitola se veénuje technologii BodyLight.js, ktera piedstavuje celkovy
koncept pro vytvofeni webovych simulatori. Byla vytvofena tymem na Ustavu
patologické fyziologie 1. lékaiské fakulty Univerzity Karlovy. Tato technologie
umoznuje kombinovat akauzalni modelovaci jazyk Modelica, webové technologie:
JavaScript, HTMLS, WebAssembly, dale také standardizované rozhrani pro simula¢ni
modely a grafické animace z Adobe Animate. Platforma webu byla zvolena kvili jeji
univerzalnosti napfi¢c vSemi operacnimi systémy a vypocéetnimi zafizenimi
(Polak et al., 2019).

3.1 Prostredi pro tvorbu modelu

Pro vytvafeni modelt existuji dva zakladni pfistupy — kauzdlni a akauzdlni.
Kauzalni modelovani vyuziva bloky, které reprezentuji matematické operace. Mezi
pospojovanymi bloky se ptfedavaji hodnoty z vystupu jednoho bloku ke vstupu toho
nasledujiciho. Tento typ modelovani tedy reprezentuje algoritmus vypoctu a pfi
zastupcem kauzalniho typu modelovani je Simulink od spolecnosti Mathworks.
Nicméné i pro Simulink byla vytvofena akauzalni knihovna Simscape (Kofranek et al.,
2008). Akauzalni, nebo také deklarativni modelovani vyuziva pro sviij zapis pouze
rovnice a ne algoritmus jejich feSeni. V modelu se potom propojuji komponenty, ve
kterych jsou rovnice definovany. Nejsou v nich tedy definované proménné s ptifazenym
vysledkem vypoctu, ale vztahy mezi proménnymi. Pokud se tedy vytvaii model a
komponenty se propojuji, tak vytvaieji soustavy rovnic. Zastupcem akauzalniho
modelovani je objektové orientovany programovaci jazyk Modelica (Kofranek et al.,
2009). Modelica je dostupna v komerénim (Dymola a MathModelica), ale i open-source
(OpenModelica) prostiedi (Kofranek et al., 2008).

3.1.1 Jazyk Modelica

Jak jiz bylo zminéno dfive, Modelica je objektové orientovany jazyk zaloZeny na
rovnicich. Je ur¢eny predev§im pro simulovani komplexnich fyzikédlnich systému
(Silar et al., 2019). Modelica vznikla na pielomu tisicileti, jako projekt na akademické
ptdé ve spolupraci se soukromym sektorem. Slo o univerzity v Lundu a Linképingu. Na
zaCatku se pouzivala zejména pro modelovani systému v leteckém a automobilovém
prumyslu a tim ziskala podporu soukromého sektoru (Polak et al., 2019). Rovnice lze
zapisovat v algebro-diferencialnim a diskrétnim tvaru. Naopak ale zatim nelze psat
parcialni diferencialni rovnice. Zékladni modely, které v rozséhlejSich modelech mohou
slouzit, jako jejich komponenty, se implementuji v textové ¢asti pomoci zminovanych
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rovnic. Ty komplexnéjsi modely se pak lépe implementuji v grafické ¢asti pomoci
vytvofenych komponent, které se spojuji skrze konektory. Ty mohou obsahovat
potencionalni a tokové proménné. V Modelice Ize také vyuzit dédicnost. To znamena,
ze ve chvili, kdy ma nékolik komponent spolecné rovnice, tak lze vytvofit zvlastni
komponentu s témito rovnicemi a ve specifickych komponentech pak uz jen vlastnosti
dédit. Modelica disponuje svou zakladni knihovnou, ze které pak casto vychazeji dalsi.
Jde o knihovnu Modelica Standard Library, ktera umoznuje modelovani mechanickych,
magnetickych, elektrickych, ale i fluidnich a termalnich systému (Silar et al. 2019).

3.1.2 Modelica knihovny

Physiolibrary

Physiolibrary je open-source knihovna pro jazyk Modelica. Tato knihovna byla
vytvofena pro Ucely vytvareni modeli lidské fyziologie. Zahrnuje zékladni fyzikalni
zdkony potfebné pro modelovani lidské fyziologie. Lze ji pouzit pro modelovani
kardiovaskularni cirkulace, metabolickych procest, distribuci Zivin, termoregulaci,
transport plynt, regulaci elektrolytd, distribuci vody, hormonalni regulaci a
farmakologickou regulaci (Matejak et al., 2014).

Hydraulickd doména Physiolibrary je dobfe vyuzitelnda pro modelovani
kardiovaskularniho systému. Obsahuje bloky, které reprezentuji veli¢iny, jako je
hydraulicka rezistence a konduktance, hydrostaticky tlak, volumetricky tok, setrvacnost
a také blok umoznujici akumulaci krve v elastickych cévach (Matejék et al., 2014).

Dalsi doménou Physiolibrary je termalni doména. Pro lidsky organismus je velmi
dilezité udrzovat teplotu v rozsahu 35 — 39 °C. Pokud je teplota vétsi nez 41 °C po delsi
dobu, tak dochazi k poskozeni mozku. Pokud teplota téla klesne pod 10 °C, tak se
zastavi srdce. Termalni doména rozsifuje standardni Modelica knihovnu. Hlavnimi
bloky termdlni domény jsou tepelny konduktor, idedlni radiator a akumulator tepla
(Matejak et al., 2014).

Knihovna Chemical

Knihovna Chemical je dalsi open-source knihovnou, kterd vznikla jako roz$ifeni
pro knihovnu Physiolibrary v oblastech, kde byla nedostacujici. Pfedevsim jde o
elektrochemické prostfedi lidskych bun¢k a bunécné elektrochemické procesy. Je
zalozena na rovnicich elektrochemickych potenciali zahrnutych prvkt (Matejak et al.,
2015).

3.2 Functional Mock-Up Interface

Functional Mock-up Interface, zkracen¢ FMI, pfedstavuje nastroj pro sdileni
modeld mezi riznymi platformami. Umoziluje komunikovat aplikacim se samotnym
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modelem, ale i kosimulaci, tedy vyménu informaci mezi vice modely. Model vytvofeny
v Modelice lze exportovat jako Functional Mock-up Unit, zkracené FMU. Je to tedy
konkrétni ptipad FMI pro dany model. Export obsahuje model v jazyce C a xml soubor
s popisem (Blockwitz et al., 2012).

3.3 Webové technologie

V této podkapitole jsou popsany webové technologie, diky kterym je mozné spustit
simulaci na webu a vytvofit k ni vizudlné piijemné uzivatelské prostiedi.

3.3.1 HTML

Hypertextovy znackovaci jazyk, znamy také jako HTML, je jednim ze zakladnich
programovacich jazyki pro tvorbu webu. Jeho historie sah4 na konec 80. let 20. stoleti.
Jeho aktudlni verze je nazvana HTMLS a spolu s ni vznikl protokol http pro sdileni
soubori a komunikaci mezi servery. Typickym znakem pro HTML kod jsou znacky,
n¢kdy oznacované jako ,.tagy*“. K tém jsou pfifazeny atributy a hodnoty. Znacky jsou
¢lenény na: strukturalni, popisné a stylistické. Mohou byt parové a neparové. Cely kod
lze psét v jakémkoliv textovém editoru, ale samoziejmé existuji takové, které jsou pro
tento jazyk urcené, a pracuje se v nich lépe. Pieklad provede webovy prohlize¢ a
zobrazi pozadovany obsah (Kad’ouskova, 2021).

3.3.2 JavaScript

JavaScript je skriptovaci, objektové orientovany programovaci jazyk, diky kterému
lze vytvofit interaktivni, dynamické webové rozhrani s animacemi a dalsi 2D a 3D
grafikou. Program napsany v jazyku JavaScript je nazyvan skript a vklada se do HTML
kédu. Jde o program, ktery béZzi vétSinou na stran€ klienta a zpracovan je opét
prohlizeCem. To ve vétSin¢ ptipad znamena, Ze jsou aplikace a weby rychlejsi.
JavaScript je velmi rozsifeny, coz také znamena Sirokou nabidku frameworkll a API
databaze. Velkou nevyhodu je, Ze lze JavaScript ve webovém prohlize¢i zakazat. Je
tedy potfeba dbat na to, aby se obsah zobrazil funkéné i1 v tomto piipade
(Kad’ouskova, 2021). JavaScript umoziiuje zobrazit vystupy modelu. V technologii
BodyL.ight.js se pro zobrazeni grafti vyuziva knihovna plotly.js (Polak et al., 2019).

3.3.3 WebAssembly

Novym standardem vytvofenym pro webové aplikace je WebAssembly, jinak také
Wasm. Standard urcuje strukturu binarniho kédu a rozhrani pro komunikaci mezi
programy a hostovanym prostfedim. Pravé diky definici bindrniho kédu je mozné
vytvofit kompilator pro jakykoliv programovaci jazyk. To je prvni velkd vyhoda. Dalsi
vyhoda Wasm je rychlost provedeni kodu, kterd je téméf stejnd jako provedeni
strojového kodu (Drozdik, 2019). Z hlediska bezpecnosti je prostiedi stejné jako pro
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JavaScript. Ma tedy omezeny piistup k hostitelskému pocitaci jen na vybrané adresare a
pro pfistup k siti na vybrané servery. Tento standard podporuji od roku 2017 ctyii
nejpouzivanéjsi prohlize¢e — Google Chrome, Mozilla Firefox, Safari a Microsoft Edge.
Diky Wasm je mozné spustit pies web simula¢ni model vyexportovany podle standardu
FMI (Polak et al., 2019).

3.4 BodyLight Composer

Composer je nastroj, se kterym Ize vytvofit vizualni podobu webové stranky, na
které model pobézi. Pracuje se vSemi dfive zminénymi technologiemi. Jedina, ktera
nebyla zminénd, je technologie pro tvorbu grafickych animaci, protoze ty nejsou
soucasti této prace. Pro jejich tvorbu je pouzivan software Adobe Animate, ve kterém je
mozné vytvorit atraktivni interaktivni grafika. Adobe také umoznuje export do
JavaScriptu, diky kterému se grafika na webové strance chova dle ocekavani. Do
Composeru je mozné nahrat animace v HTMLS formatu a JavaSriptovém zdrojovém
kodu. Dale se do n&j nahraje vytvofeny model v jazyku C. Z jazyka Modelica to 1ze pies
zminovany FMI standard ve formé C-FMU. Composerem je pteveden do JavaScriptu a
WebAssembly. Nasledné je mozné propojeni animace s proménnymi, které se vyskytuji
v modelu. Composer umoznuje také nastavit ovladaci prvky pro vyslednou simulaci,
jako jsou posuvniky, tla¢itka a pfepinace (Kofranek et al., 2020).

30



4  Prakticka cast

Pro vytvoieni modelu byl zvolen na rovnicich zalozeny jazyk Modelica, v prostredi
Dymola. Detailnéji je v této praci popsany diive spolu s knihovnami, které poskytuji
zakladni komponenty pro vytvofeni modelu. Jde o knihovny — Physiolibrary a
Chemical. Pro modelovani bylo nejprve nutné vytvofit zjednoduseny model pacienta.
Tato ¢ast vznikala jako soucast predmétti Modelovéni a simulace a Diplomovy projekt.
Nasledné byla ¢ast pacienta s n¢kolika upravami rozsitena o ECMO ob¢h a pievedena
do webového simulatoru. V dalsich kapitolach je popsany detailni postup prace.

4.1 Model krevniho obéhu

Jako prvni ¢ast modelu byl vytvoten krevni obéh lidského pacienta a vztahy pro néj
byly Cerpany z knihy od J. Halla (2016). Jako medium je tieba ve vSech komponentech
této  Casti  zvolit krev, kterd je ve Physiolibrary oznaena  jako
Physiolibrary.Media.BloodBySiggaardAndersen. Hlavnim hybatelem krve v obéhu je
lidské srdce, které funguje jako krevni pumpa. V modelu je rozdéleno na pravou a levou
¢ast a  pro simulaci kazdé této Casti je  pouzita  komponenta
Physiolibrary.Fluid.Components.VolumePump. Pratok v téchto pumpach je fizen
nasledujicim vztahem:

Q=k-P[l-min~1],

kde Q je pritok pumpou, P je tlak na vstupu a parametr k, urcuje sklon linearizované
Starlingovy kitivky. Pritok je tedy zavisly na preloadu a vykonnosti srdce.

Dalsi soucast obchu jsou cévy, pro které byla vyuzita komponenta
Physiolibrary.Fluid.Components.ElasticVessel. Téchto komponent je pro ob&hovou ¢ast
vyuZito Sest a to jako arterie, vény, plicni arterie, plicni vény a télni a plicni kapilary.
Tuto komponentu popisuje veli¢ina poddajnost (C). Ta urCuje vysledny tlak (P)
Vv cévach dle nize uvedené¢ho vztahu. Podminkou ale je, Ze objem krve po naplnéni cévy
(V) je vétsi, nez objem rezidualni (Vo). V opa¢ném piipade je tlak nulovy.

P= 2V~ V) [mmig)

Jako dalsi funkéni komponenty pro obc&hovou c¢ast modelu jsou pouzity
Physiolibrary.Fluid.Components.Resistor, ktera plni funkci odporu (R) cévniho fecisté
a Physiolibrary.Fluid.Components.Conductor, ktera je pievracenou hodnotou odporu
a popisuje tedy vodivost (G) cévnim fecistém. Jsou to analogie z elektrického systému a
plati pro n¢ stejné zdkony. Hodnotu odporu 1ze tedy spocitat podle Ohmova zakona
z rozdilu tlakd na vstupu (P;) a na vystupu (P,) a prutoku (Q).
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Hodnoty cévnich odport jsou nastaveny tak, ze 7/8 z celkové hodnoty odporu je na

[mmHg - min-171]

stran¢ arterii a tedy pfed kapilarami a zbyld osmina na strané¢ vén, za kapilarami.
V modelu je také pomoci konduktoru, mezi plicni vénou a plicni arterii, modelovan
zkrat, kterym proudi za fyziologické situace 2 % celkového srde¢niho vydeje.

V kompartmenté kapilar dochdzi k vyméné krevnich plynti. Pro tyto ucely je nutné
aktivovat konektory useSubstances pro pienos jednotlivych slozek. V systémové ¢asti,
kde dochazi k vyméné plyni vlivem metabolismu, je tedy spotfebovavan kyslik a
Z ob¢hu ubyva. To je realizovano pomoci komponenty
Chemical.Sources.SubstanceOutflow. Oxid uhli¢ity je naopak produkovan a je tedy do
ob¢hu dodavan. Tuto vyménu simuluje komponenta
Chemical.Sources.Substancelnflow. Vlivem metabolismu se také vytvafi teplo, kterym
se ohfiva 1 krev. Vmodelu je  jako zdroj tepla  pouZita
komponenta Physiolibrary.Thermal.Sources.UnlimitedHeat. Ta je skrze vodivy prvek
Physiolibrary.Thermal.Components.Conductor ptipojena na komponentu kapilar, kde
musi byt zase aktivovan specialni konektor pro ptenos tepla — useThermalPort.

4.2 Model respirace

Tato ¢ast modelu simuluje dychani, které je nezbytné pro vymeénu krevnich plynt
vplicich a dostdvd tak organismus do rovnovadhy svyménou zplisobenou
metabolismem. V této ¢asti modelu je nutné v kazdé komponenté nastavit medium na
vzduch. Toto medium je také soucdsti knihovny Physiolibrary a je oznaceno jako
Physiolibrary.Media.Air.

Jako prvni bylo potieba vytvorit simulaci plicni ventilace, tedy vyménu vzduchu
mezi plicemi a vnéjSim prosttedim. Aby dochazelo k vyméné plynt, tak bylo potieba do
modelu zavést zdroj konstantniho tlaku, ktery je nezavisly na priutoku. Diky tomu je
vyvolan rozdil tlaki a je umoZnéno proudéni vzduchu. Jako zdroj tlaku byla pouzita
komponenta Physiolibrary.Fluid.Sources.PressureSource. Na druhé stran¢ respiracniho
modelu je komponenta, které odvadi vzduch ze systému pry¢. Jeji nazev je
Physiolibrary.Fluid.Sources.VolumeOutflowSource. Hodnota odtoku je pocitana dle
nasledujiciho vztahu:

MV =TV -RR[l-min™1],

kde TV (tidal volume) je dechovy objem, RR (respiration rate) znaci frekvenci dychani a
MV znaci odtok, ktery predstavuje minutovou ventilaci plic.

Mezi zdrojem tlaku a odtoku jdou dvé paralelni vétve. V jedné jde vzduch pies
mrtvy prostor a ve druhé dochazi k vyméné krevnich plyni a tedy propojeni s modelem
krevniho obéhu. V mrtvém prostoru nedochazi k vyméné plynti a jeho fyziologicka
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hodnota je zhruba 150 ml. V modelu je tedy zapojen pfimo mezi zdroj tlaku a odtok
vzduchu. Prutok mrtvym prostorem je realizovan pomoci komponenty pumpy
Physiolibrary.Fluid.Components.VolumePump a jeho hodnota se spo¢te nasledovné:

Q =DV -RR[l-min™1],
kde DV oznacuje objem mrtvého prostoru. Ostatni hodnoty byly popsany vyse.

V druhé, paralelni vétvi, kterd simuluje pritok vzduchu do alveol, prochazi vzduch
pfes dvé sériové zapojené komponenty odporu/vodivosti, mezi kterymi je elasticka
komponenta Physiolibrary.Fluid.Components.ElasticVessel. Tato vétev vede do jiz
zminované komponenty odtoku vzduchu. U elastické komponenty, ktera simuluje
samotné alveoly, jsou opé&t aktivovany konektory pro pienos substanci. Z komponenty
alveol vedou pfes tyto konektory dvé paralelni cesty. Jedna slouzi pro pienos kysliku a
druha pro pienos oxidu uhli¢itého. Difuze mezi plicnimi sklipky a vlasecnicemi je
simulovana pomoci komponenty plynové rozpustnosti -
Chemical.Components.GasSolubility. V kazdé vétvi je zapojena jedna tato komponenta.
Na druhém konci tohoto paralelniho spojeni je elastickd kompartmenta kapilar. V tomto
misté dochazi k propojeni modelu krevniho obéhu a respirace.

4.3 Regulace respirace

vvvvvv

regulace dychéani. Lidsky organismus ma nékolik zptisobi, jak mize regulovat dychani.
Tato regulace simuluje funkci chemoreceptorti, které reaguji na koncentraci kysliku a
oxidu uhli¢itého v krvi. Tyto receptory se Vv organismu nachazeji v oblouku aorty a
v misté vétveni krkavic. V modelu obé¢ tyto ¢asti predstavuje komponenta arterii, kde je
méfen parcialni tlak pCO; 1 pO,. Na zakladé téchto dvou hodnot je mozné regulovat
minutovou ventilaci a pritok mrtvym prostorem. Nejprve je popsana minutova
ventilace, ze které nasledné vychazi i ventilace mrtvym prostorem.

Zavislosti minutové ventilace na parcialnim tlaku CO, lze pozorovat na obr. ¢&. 3,
ktery se nachazi nize. Pti¢emz sklon ktivky (Slope) pfedstavuje zavislou proménnou na
parcialnim tlaku O,. Jak pO; ovliviiuje sklon kiivky Ize vidét na dal§im obrazku ¢. 4.
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Obrazek 3: Zavislost minutové ventilace na parciidlnim tlaku CO, [mmHg] v arteriich (Yartsev, 2015)

60 PaO, (mmHg)

60
\ 40 © 80
[ \ | I /
50 | Lot 100
40 ‘ | | / /

30

20 [/

Minute volume iL,“min)

0 10 20 30 40 50 60 80

PaCO, (mmHg)

Obrazek 4: Vliv parcialniho tlaku O, na zavislost mezi minutovou ventilaci a parcialnim tlaku CO,
(Yartsev, 2015)

Z téchto grafti lze sestavit vztahy pro regulaci dychani. Zakladni vzorec pro
regulaci vychazi z prvnich dvou grafii a vypada takto:

Vg = Max(0, slope - (pCO, — 4800)) [ 1 - min~?],

kde hodnota 4800 je pCO, v kPa. To odpovida 36 mmHg. Je to misto na ose y, od
kterého se zacina lamat k¥ivka nahoru (obr ¢. 3). Slope je definovan takto:

slope = [[-min~1- Pa™1]

p0, — CC

Ze zminéného vztahu je potieba vyjadiit parametr W a do vztahu dosadit fyziologické
hodnoty, aby byla spoc¢tena hodnota tohoto parametru.
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W = slope -(pOZ—CC)=15-(9O- 760

- 4300) [ min~1].

Nyni je jesté upfesnén vztah jmenovatele u rovnice pro vypocet proménného parametru
slope, ktery urcuje sklon ktivky. Tento vztah uz je aplikovan piimo v modelu a pracuje
s aktualnimi hodnotami parcidlniho tlaku kysliku:

p0, — CC = Max(p0, — 4300,5000 — 4300) [Pa].

V tuto chvili uz jsou znamy vSechny potfebné parametry pro regulaci minutové
ventilace. Pro méfeni aktualnich hodnot parcialnich tlaka krevnich plynd jsou v modelu
zavedeny komponenty Physiolibrary.Fluid.Sensors.PartialPressure. Pti provedeni vyse
popsaného vypoctu se zjisti pozadovand minutova ventilace. Tato hodnota je pienesena
do komponenty objemového odtoku. Tento odtok je jeSt€é omezen na maximalni
hodnotu minutové ventilace 120 I/min. Pouzité hodnoty a vztahy byly ¢erpany z knihy
od Andrew Lumba (2010).

Regulace pratoku mrtvym prostorem vychazi ze spoctené hodnoty minutové
ventilace v pifedchozim kroku. Pro tuto regulaci je dulezité definovat dechovy objem Vr:

Vo = Mi Vg
r=Min(c+ -L,v) [0,
kde V. je maximalni objem, ktery je mozné pouzit. V ptipadé¢ tohoto modelu je zvolen,
jako V¢ = 2,3 |. V piipadé, ze je vypocétena hodnota mensi, tak bude pouzit uvedeny
vzorec. Parametr ¢ je opét zvolen na konstantni hodnotu ¢ = 0,35 I. Vg je vystup
z ptedchozi regulace a parametr m je odecten zobrazku €. 5. A spocten dle
nasledujiciho vzorce:

Ay 50-0

i —1
m= AT 2035 Mk

Respiration Rate (1/min)

\."E (L/min)

3 35

Tidal Volume (L)

Obrizek 5: Linearni zavislost minutové ventilace na dechovém objemu se znazornénim vlivu dychaci
frekvence (Watson, 1974)
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S témito udaji je mozné spocitat dechovy objem. Z toho je pak procentudln€, pomoci
parametru, ur¢en objem mrtvého prostoru. Nyni je potieba z pritoku Ve z prvni ¢asti
regulace a objemu V1 z druhé ¢asti, vypocitat dechovou frekvenci. Toho lze dosdhnout
vydélenim prvni hodnoty druhou:

%
RR = V—i [min~1].

Nakonec se hodnota objemu mrtvého prostoru vynasobi s dechovou frekvenci a tim se
ur¢i minutova ventilace mrtvého prostoru. Vztahy pro tuto regulaci byly cerpany od
Watsona (1974).

4.4 Model ECMO

ECMO slouzi jako docasnd podpora plic, ale i srdce. Model ECMO v sobé musi
mit tedy tyto dvé funk¢ni slozky obsazené. Je realizovan jako dvé ¢asti. Jedna ¢ast pro
proudéni plynného skupenstvi a druha pro proudéni krve. Tyto dvé ¢asti jsou oddéleny
membranou, skrze kterou dochdzi k vyméné krevnich plynt. V modelu je realizovan,
jako paralelni okruh, ktery pouziva pomérné¢ mnoho spole¢nych komponent s okruhem

respiracnim a modelem srdce.

ECMO okruh je napojen na elastickou komponentu tkani, ze které mize od¢erpavat
krev. V ptipadé VV-ECMO se tak zajisti sériové zapojeni z pohledu celkové
hemodynamiky. Propojeni je skrze komponentu odporu, ktera znazorfiuje odpor
systému vii¢i pratoku krve. MnoZstvi od¢erpané krve se reguluje pomoci otacek pumpy.
Zavislost prutoku na otackach byla odectena z online modelu (Burkhoff et al.). V online
modelu Ize nastavovat otdcky v rozmezi 1000 — 6000 ot./min. Odectené hodnoty lze
vidét v nasledujici tabulce.

Tabulka 1: Odpovidajici hodnoty pritoku vzhledem k ota¢kam pumpy

Otacky

1000 | 1500 | 2000 | 2500 | 3000 | 3500 | 4000 | 4500 | 5000 | 5500 | 6000
[ot/min]
Pritok

0,7 | 15 | 22 | 28 | 35 | 41 | 47 | 53 6 66 | 7,2
[1/min]

Z téchto hodnot byl sestaven graf, na kterém je vidét, Ze zavislost je linedrni. Body
jsou tedy prolozeny linearni spojnici, kterou popisuje rovnice obsazena v grafu.
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Obrazek 6: Zavislost pritoku na otackach pumpy véetné rovnice trendu

Tato rovnice je v modelu implementovana pomoci blokii a na konci je vysledek
vynasobeny konstantou prutoku, aby bylo mozné vystup pozdé&ji napojit na komponentu
Physiolibrary.Fluid.Components.VolumePump a tim nastavit pritok krve v ECMO.
Kwvili sklonu kiivky bylo potfeba osetfit prutok pti nulovych otackach. Dle rovnice by
byl zaporny, ale v tomto modelu znamenaji nulové otacky odpojené ECMO, a proto je
zpétny tok osetien tak, aby pritok nabyval nejméné hodnotu 0. Takto spoctena hodnota
tedy uréuje prutok pumpou v ECMO. Ten je zajistén dvéma komponentami pump.
Jedna urcuje navrat do vén a druha do arterii. Jesté pfed nimi je ale komponenta
Physiolibrary.Fluid.Components.ElasticVessel, ktera plni funkci kanyly, ve které proudi
krev. Zaroven tvoii také jednu stranu membrany v oxygenatoru. Dale je tu také krev
ohfivana, aby do téla vstupovala v odpovidajici teploté. Vystup z ECMO ob¢hu zajist'uji
zminované pumpy a muze vést zpatky do vén, arterii, nebo v rizném poméru do obou
typli cév. Tento pomér se nastavi pomoci VAV parametru, ktery se voli v rozmezi 0 — 1.
Pfi vynasobeni ¢islem sto to vyjadifuje procentualni zastoupeni odtoku krve do arterii
z celkového ptitoku krve do ECMO okruhu. Navrat do vén je spocten jako zbytek
chybéjici do 100 %. Pti nastaveni VAV parametru na ¢islo 1 se tedy veskerad okysli¢ena
krev z ECMO vraci do arterii. Pfi nastaveni parametru na 0 jde veskera krev do Zil.

Druhou ¢asti ECMO okruhu protéka vzduch, ktery mlize byt obohaceny o kyslik.
V modelu jsou tedy pro ptitok dva zdroje tlaku
Physiolibrary.Fluid.Sources.PressureSource. Jeden pro medium vzduchu se vSemi
substancemi, které vzduch obsahuje a dalsi zdroj tlaku pouze pro substanci kysliku.
Za kazdym z téchto zdroji je znovu komponenta pumpy. Pritok v pumpach je nastaven
na zaklad¢ parametru FiO2. Tento parametr uruje procentualni obsah kysliku ve
vysledné plynové smési. Pomoci algoritmu sméSovaciho ktizového pravidla se ziska
pomérovy prutok pro kazdou slozku a nasledné jsou pritoky znormovany na celkovy
pratok plynové smeési. Celkovy priutok vyjadiuje parametr SWEEP. Vétve obou slozek
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usti do elastické kompartmenty, kterd stejné jako u casti s krvi predstavuje hadicku.
Tentokrat ale pro prichod plynu a druhou stranu membrany pro vyménu plynt. Z této
elastické kompartmenty jde pies vodici komponent do dalSiho zdroje tlaku, ktery
Vv naSem pfipad¢ piedstavuje odtok piebytecného plynu ze soustavy ven. Vodivost
ptedtim je nastavena takto:

SWEEP L
= 700 [[-mmHg™" -min™"].

Vyména plyni a propojeni dvou casti skrvi a vzduchem, je znovu provedena
prostiednictvim  portd  useSubstances.  Tentokrat ale skrze komponentu
Chemical.Components.Diffusion. Tato komponenta je pouzita obdobné, jako
v alveolarni casti komponenta Chemical.Components.GasSolubility, dvakrat. Jednou
pro ptenos kysliku a jednou pro pfenos oxidu uhli¢itého. Tyto dvé komponenty jsou

Kk sob¢ alternativami a je mozné je zamenit.

4.5 Parametry

V modelu lze ménit nékolik parametrt, které ovliviiuji jeho vystupy. Na zakladé
parametrit O2BMR a CO2BMR Ize modelovat bazalni metabolismus ¢lovéka a tedy jeho
spotiebu kysliku a vydej oxidu uhli¢itého. Jsou to parametry, které vychazeji
z konstituc¢nich parametrii ¢lovéka a Ize je spocitat pies Harris-Benedictovu rovnici a
dal§i parametry, které budou zminéné pozdéji. Tato rovnice se liSi na zdklad¢ pohlavi.
NiZe lze vidét rovnici nejprve pro muze a potom pro Zeny:

BMR(M) = 88,362 + (13,397 - vaha ) + (4,799 - vy$ka) — (5,677 - vék),
BMR(Z) = 447,593 + (9,247 - vdha ) + (3,098 - vy$ka) — (4,33 - vék),

kde se vaha zadava v jednotkach kg, vyska v cm a vék v rocich (Miiller et al., 2001).
Vysledné BMR ma pak jednotku kcal/den. Tuto hodnotu je potfeba vyndsobit
konstantou h = 1,2, ktera hodnotu upravi na neaktivni zpusob zivota
(Frothingham, 2012). Pii vydéleni bazalniho metabolismu konstantou k =108 kcal/mol a
jednotkovym piepoctem lze ziskat spotiebu kysliku za Cas.
BMR - h

k
Na zakladé respiracniho kvocientu se lze dostat i k produkci CO, metabolismem.
Respira¢ni kvocient je vyjadien jako pomér mezi tokem CO; a tokem O, nasledovné:

tok CO,
—F— =10,8.
tok 0,

0,spotireba =

K produkci CO; se lze tedy dostat vynasobenim spotieby kysliku respira¢nim
kvocientem (Silbernagl a Despopoulos, 2009). Nasledujici tabulky uvadi priklady
konstituce pacientii na zaklad¢ jejich BMI s piepoétem na spotiebu a produkci krevnich
plynd. Primér pro Ceskou republiku byl vyéten ze zpravy Ustavu zdravotnickych
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informaci a statistiky (Dankova, 2002). Nasledné byla zménéna véha tak, aby BMI
odpovidalo dané kategorii.

Tabulka 2: Spo¢tené hodnoty bazalniho metabolismu pro rizné muzské télesné konstituce

Muzi
Primeér CR Morbidni Podvaha Normalni
obezita
Vyska (cm) 179.7 179.7 179.7 179.7
Hmotnost (kg) 82,2 130 50 65
Vek (roky) 30 30 30 30
BMI (kg/m?) 255 40,3 155 20.1
BMR
(keallden) 1881,7 25220 1450,3 1651,2
02 spotieba 145 195 11,2 12,7
(mmol/min)
CO2 produkee 11,6 15,6 9,0 10,2
(mmol/min) ' ' ' ’

Tabulka 3: Vypoétené hodnoty bazilniho metabolismu pro rizné Zenské télesné konstituce

Zeny
Praimér CR Morbl_dnl Podvaha Normalni
obezita

Vyska (cm) 166,6 166,6 166,6 166,6
Hmotnost (kg) 63,5 110 45 55

Vek (roky) 30 30 30 30
BMI (kg/m®) 22,9 39,6 16,2 19,8

BMR
(kcal/den) 1421,0 1851,0 12499 1342,4

02 spotre_ba 11,0 143 9.6 10,4

(mmol/min)
CO2 produkce

(mmol/min) 8,8 11,4 7,7 8,3

Parametry, na zaklad¢ kterych je mozné modelovat patologie pacienta, jsou Shunts,
DVfraction, StarlingLeft a StarlingRight. Parametr Shunts pfedstavuje procentualni
vyjadieni pravolevych zkratl a zadava se od 0 do 1. Fyziologicky se objevuji zkraty
V hodnotach 2 %. V tomto ptipadé by byl tedy parametr nastaven na hodnotu 0,02.
Dalsim parametrem je DVfraction. Tento parametr vyjadiuje, jaké procento
Z dechového objemu je mrtvy prostor. Nastavuje se opét v rozmezi 0 az 1. Fyziologicky
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ale tvofi mrtvy prostor v dechovém objemu 500 ml zhruba 150 ml. To odpovida
hodnot¢ parametru 0,3. V piipadé odpojené regulace je potieba urCovat piimo dechovy
objem pomoci parametru TV, dechovou frekvenci parametrem RR a objem mrtvého
prostoru parametrem DV. To jsou parametry, které ovlivituji okyslicovani krve. Pro
proudéni krve jsou k dispozici parametry StarlingLeft a StarlingRight. Ty ovliviuji
vykonost levého a pravého srdce. Jde o sklon linearizované Starlingovy kiivky. Tato
hodnota se tedy nésobi tlakem na vstupu a tim se vypocitd hodnota minutového
srdec¢niho vydeje.

Dalsi parametry ovliviiuji nastaveni ptistroje ECMO. Jedna se o parametry VAV,
RPM, SWEEP a FiO2. Parametr VAV urcuje o jaké zapojeni ECMO se jedna. Nastavuje
se od 0 do 1, kde 0 znamena venovenodzni zapojeni a 1 venoarterialni zapojeni. Hodnoty
mezi tim odpovidaji poméru krevniho nédvratu do pfislusného typu cév. Parametrem
RPM se nastavuji otacky pumpy mimotélniho ob&hu. Jeho hodnoty by se mély
nastavovat od 0 do zhruba 10 000 otaek/min. Toto rozmezi odpovidad pratoku
V jednotkach litrd/min. SWEEP parametr urCuje pfimo prutok plynu Vv oxygenatoru.
Hodnoty by mély byt také v jednotkach litri/min. Posledni parametr Fi02 urcuje pomér
kysliku ve smési plynu. Jelikoz jde o miseni Cistého kysliku se vzduchem, tak by
hodnota neméla byt mensi nez 0,21. Maximalni by méla byt zase 1. Nahled nastaveni
parametri v Dymole lze vidét na obrazku €. 7.

Parameters

Blood | Blood for gases transport V| 4

Air | ar v |EE >

Dvfraction | 0.3|*

Shunts | 0.02 |»

StarlingLeft | 5f4|> I /(rmHg - mir)
StarlingRight | 5,."4|> f{mmHg - min}
RR | 15|+ 1/min

v | so0 [+ i

DV | 150 [» ml

O2BMR | 14.5 > mmolfmin
COZBMR | 116> mmolfmin
vav | 1[r

RPM | o

SWWEEP | 0] mimin
Fio2 | 0.3

Obriazek 7: Nahled parametri modelu v Dymole
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5 Vysledky

V této kapitole jsou popsany rizné modelové situace a vysledky jejich simulace.
Na grafech je jako nezavisla proménnd zobrazen Cas v sekundach. Simulace jsou
provadeéné v Casech 1000 az 3000 s podle toho, jak dlouho trvalo ustaleni. Tyto casy se
jevi jako dostatecné. Na grafech jsou potom zobrazeny hodnoty po ustaleni v Case
vyjadieném v minutach. Nasledné byly vysledky modelu bez regulace shrnuty v tabulce
a popsan stav pacienta v daném experimentu. V tabulce ¢. 4 jsou uvedeny fyziologické
hodnoty sledovanych parametri. Nakonec bylo jesté provedeno srovnani vysledki
modelu s webovym simulatorem.

Tabulka 4: Orientaé¢ni fyziologické hodnoty nékterych sledovanych parametri (Sacks, 2004)

Arterie Vény
pH 7,35-7,45 7,33 7,43
pO, (MMHg) 80 — 100 35— 40
pCO, (MmHg) 35-45 41-51
5O, (%) >95 70-75
HCO;3 (mmol/l) 22-26 24 - 28

5.1 Fyziologicky stav

V této kapitole jsou popsany vystupy simulace pozorovanych veliin pfi
fyziologicky nastavenych parametrech. Tyto stavy jsou popsany zvlast pro model bez
regulace dychani i pro model s ni.

5.1.1 Fyziologicky stav - model bez regulace dychani

V prvni simulaci je ukdzano, jaké hodnoty dava model pii fyziologicky
nastavenych parametrech. Nejprve je popsan model bez regulace dychani a nésledné
i sni. Vmodelu bez regulace jsou nastaveny nasledujici hodnoty parametri. Pritok
okruhem ECMO je ted’ vypnuty, takze jeho parametry nemaji na simulaci vliv.
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Parameters

Blood | Blood for gases transport V| 4

Air | Air v| r

Shunts | 0.02 |

StarlingLeft | 5f4|> I /(rmHg - min)
StarlingRight | 5,*4|P |f{mmHg - min)
RR | 17[> 1fmin

v | 500 |+ i

DV | 150 » i

02BMR | 14.5 > mmoljmin
CO2BMR | 116> mmolfmin

Obrazek 8: Nastaveni fyziologickych parametri pro model bez regulace dychani

Hodnoty spoctené z bazalniho metabolismu jsou nastaveny tak, ze odpovidaji
hodnotam préimérného Cecha. Ostatni parametry jsou nastaveny na hodnoty, které Ize
povazovat za fyziologické. Neurcuje se ale pfimo pritok srdcem. Na obrazku ¢. 9
vidime tedy minutovy srde¢ni vydej s hodnotou 5,3 1/min. Tato hodnota odpovida
fyziologické hodnoté. Dale je vyuzito toho, Ze jde o veli¢inu priatoku a v grafu je
zobrazena i minutova ventilace a alveolarni ventilace, ktera je pro vyménu plynt
zasadni. Vidime, Ze tyto hodnoty odpovidaji soufinu nastavenych parametrti pro
ventilaci. Minutova ventilace ma hodnotu 8,5 1/min a ventilace mrtvého prostoru pak
2,5 I/min. Po odecteni téchto hodnot 1ze ovéfit, ze alveolarni ventilace je skutecné 6 1.

Winutova ventilace Aleolarni minutova ventilace

—— Winutovy srdecni vydej
50

8.5

8.0

7.5

7.0

[limin]

6.5

6.0

5.5

5.0

45 T T T T T T T T T T T T T T T

Time: [min]
Obrazek 9: Pritokové veli¢iny modelu bez regulace

Dalsi veli¢ina, na kterou se lze podivat, je krevni tlak. Srdce v modelu ma
nepulzatilni charakter a zméfeny tlak je tedy hodnota stfedniho tlaku. Hodnota
arteridlniho tlaku se ustalila na zaokrouhlenych 92 mmHg. Ve vénéch je tato hodnota
na 4,3 mmHg.
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—— Stfedni arterialni tlak —— Stfedni vendzni tlak
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80+

B0

[mmiHg]

40

204
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Time [min]

Obrazek 10: Stiedni tlak v arteriich a vénach modelu bez regulace

Nyni je c¢as podivat se na hodnoty krevnich plynd. Na grafech jsou zobrazeny
nejprve hodnoty parcialnich tlaki téchto plyni v arteriich a ve vénach. Témto hodnotdm
trva ustaleni o néco déle, nez tém predchozim. Parcidlni tlak kysliku v arteriich se ustali
na 104,5 mmHg. Ve vénach je pO; vyrazné nizsi a to na hodnoté¢ 37,5 mmHg. U oxidu
uhli¢itého je to naopak. V arteriich ma mensi hodnotu — pCO; je rovno 38 mmHg a ve
vénach hodnotu vétsi — pCO; je rovno 47,7 mmHg.

—— Arteriaini pCO2 —— Arteridlni p02

Vendzni pCO2

Vendzni p02
110
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Obrazek 11: Parcialni tlaky krevnich plyni v arteriich a vénach modelu bez regulace

Dalsim dilezitym parametrem, ktery se poji s krevnimi plyny, je saturace
hemoglobinu kyslikem. Jde tedy o parametr pouze tohoto plynu. Informuje o tom, kolik
procent z celkového mnozstvi hemoglobinu na sebe vaze kyslik. Na grafu lze
pozorovat, Ze saturace v arterialni krvi je 97,7 %. Ve venozni krvi uz je to jen 66,7 %.
Ob¢ hodnoty jsou potad fyziologické.
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—— Arterialni s02 Venozni s02

[%]

20 25 30
Time [min]

Obrazek 12: Nasyceni hemoglobinu Kyslikem v arterialni a venézni krvi modelu bez regulace

Daéle se lze podivat i na celkovou koncentraci krevnich plynd. Pokud se spocitd
rozdil koncentraci v arteridlni a venozni krvi, tak lze dostat spotfebu kysliku a produkci
oxidu uhli¢itého v téle. V ptipad¢ kysliku je v arterialni krvi koncentrace 8,3 mmol/l
a ve vendzni krvi 5,6 mmol/l. Z toho vyplyva, Ze z jednoho litru krve si télo vezme
2,7 mmol kysliku, tj. 32 % z ptivodniho mnozstvi. V piipadé CO, je koncentrace ve
vendzni krvi 23 mmol/l a v arterialni je to 20,9 mmol/l. Produkce CO; organismem je
2,1 mmol do jednoho litru krve.

Celkové koncentrace 02 v arteriich Celkové koncentrace CO2 v arteriich Celkové koncentrace 02 ve vénach Celkové koncentrace CO2 ve vénach

24

[mrmald]

——— ——— — 7 — —
175 200 25 25.0 275 30.0 325
Time [min]

Obrazek 13: Celkova koncentrace O2 a CO2 v arterialni a ven6zni krvi modelu bez regulace

Nakonec jsou vykresleny grafy s koncentraci bikarbonati a hodnot pH v arterialni a
venozni krvi. V arteridlni krvi je méfena koncentrace bikarbondtl na hodnoté
24,2 mmol/l a ve venozni 26,1 mmol/l. Hodnoty pH jsou na hodnoté 7,41 v arteriich a
ve venozni krvi 7,35.
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—— Arteridini koncentrace HCO3 Wendzni kencentrace HCO3

250+

[rmmald]
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Obriazek 14: Hodnoty bikarbonati v arterialni a venozni krvi modelu bez regulace

—— Arteriaini pH “endzni pH
742+
740
= 7384
7.36
734
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Obrazek 15: Hodnoty pH v arterialni a ven6zni krvi modelu bez regulace

5.1.2 Fyziologicky stav — model s regulaci dychani

Pro model sregulaci dychani byly ty parametry, které jsou spole¢né, zvoleny
stejné. Parametry pro ventilaci z pfechoziho modelu se zde nepouZivaji. Jediny
nastavitelny parametr je ten, ve kterém se nastavi, jak velkou ¢ast z dechového objemu
tvoii mrtvy prostor. Ten je nastaven na 30 %, coz odpovida 150 ml mrtvého objemu
v 500 ml dechového objemu. Parametry jsou vidét nize na obrazku ¢. 16.
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Parameters

Blood | Blood for gases transport ~ | 4

Air | air v |EE v

Dvfraction | 0.3 |’*

Shunts | 0.02 |

Starlingleft | 5,"4|> 1f{mmHg - min}
StarlingRight | 5f4|'* |f{rmmHg - min})
C2BMR. | 14.5|> mmolmin
COBMR | 116 |»  mmolfmin

Obrazek 16: Nastaveni fyziologickych parametri pro model s regulaci dychani

Pii pohledu na graf s pratokovymi veli¢inami l1ze vidét, ze hodnoty jsou podobné,
jako v modelu bez regulace. U srde¢niho minutového vydeje jsou totozné a je to ziejmé,
protoze u n¢j zustaly platné nastavené parametry. U minutové ventilace ale klesl prutok
0 0.5 1/min na 8 I/min. Ventilace mrtvého prostoru klesla na 2,4 1/ min. tedy jen 0 0,1 1.
A z téchto hodnot je jasné, Ze 1 alveoldrni ventilace poklesla 0.4 1.

—— Minutovy srdeéni vide] Winutova ventilace Alveolarni minutova ventilace

Winutova ventilace mrtvého prostoru
9

[limin]
n
1

Time [min]
Obrazek 17: Priitokové veli¢iny modelu s regulaci

Lze se podivat na hodnoty, které byly u modelu bez regulace nastavené na pevno
jako parametry. U hodnot objemu lze pozorovat narst dechového objemu z pul litru
na 613 ml. Mrtvy prostor z toho tvoii nastavenych 30 %, tj. 183 ml. Na obrazku je i graf
dechové frekvence. Po pfepoctu z néj vychazi hodnota 13 dechli/min. Pacient tedy nyni
dycha pomaleji, ale vice zhluboka. Hodnoty stiedniho tlaku se nezménily ani v arteriich,
ani ve vénach. Tento graf je tedy vynechan.
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Dechovy objem Objem mrtvého prostoru

0.6+
0.4+
0.2+
0.0 T T T T T T T T T T T T T T T
20 25 30
Time [min]
Dechova frekvence
+3E-5
& +4E 5]
0.216692 T T T T T T T T T T T T T T T
20 25 30
Time [min]

Obrazek 18: Ventila¢ni objemy a dechova frekvence modelu s regulaci

Parcialni tlaky v modelu s regulaci se oproti tomu bez regulace nepatrné lisi a to
cca 0 2 mmHg. U pCO; je to o tuto hodnotu vyssi a u pO; nizsi. To je vzhledem
k poklesu celkové minutové ventilace pochopitelné. Hodnoty se ustali o néco rychleji
nez v jednodussim modelu.

—— Arteridini pC02 —— Arterialni p02
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Obrazek 19: Parcialni tlaky krevnich plyni v arteriich a vénach modelu s regulaci

Saturace hemoglobinu kyslikem vychazi také témét totozné. Stejné tak i celkové

koncentrace krevnich plynt v krvi. Hodnoty pH jsou nepatrné niz$i nez u modelu bez
regulace u arterii i vén, toto je ale parametr, kde maji svij vliv i mensi rozdily.
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K ustaleni ale stacil vyrazn¢ mensi Cas. V arteriich je pH na hodnoté 7,4 a ve vénach na
hodnoté 7,33. Koncentrace bikarbonati je proti modelu bez regulace v obou typech cév

o cca 0,6 mmol/l vyssi.

—— Arteridlni pH “endzni pH

7.40

7.38

T7.38
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7.36
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7.34+
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Time [min]
Obrazek 20: Hodnoty pH krve u modelu s regulaci

Nyni je ukdzano, jaky vliv maji na simulaci parametry spoctené z bazalniho
metabolismu. Zménény budou na hodnoty s nejvétsim rozdilem. Pujde tedy o muze
s BMI = 40,26 a zenu s BMI = 16,22 viz tabulky ¢ 2 a €. 3. U modelu s regulaci dychani
se udrzi parcialni tlaky krevnich plyni u obou pfipadli v normé. U modelu s vyssi
hodnotou spoctenou z BMR musela byt ale zvySena minutova ventilace. Pfi simulaci
zeny s niz§im BMR zase oproti hodnoté muze s primérnym BMI klesla.

—— Arterialni pCO2 —— Arterialni pO2 Venozni pCO2 Venozni p02
120
80—
7 i
E
E 40
D —
T T T T T T T T T T T T T T T
20 25 0
Tirme [min]
—— Minutova ventilace
+2E-4-
z 4
= +1E-&
10.3823 T T T T T T T T T T T T T
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Time [min]

Obrazek 21: Parcidlni tlaky a minutova ventilace pfi zvySeném BMR u modelu s regulaci
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—— Arterialni pCO2 —— Arterialni p02
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—— MWinutova ventilace
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Obrazek 22: Parcialni tlaky a minutova ventilace p¥i sniZeném BMR u modelu s regulaci

Nyni je jesté ukazano, jak by se ménily parcialni tlaky bez zasahu regulace a tedy
S konstantnimi parametry dychani. U vyS$Sich hodnot spocétenych z bazélniho
metabolismu dochéazi ke vétsi spotiebé O, a také vyssi produkei CO2, a proto v tomto
ptipadé¢ klesne pO, a pomérné vyrazné vzroste pCO,. U niz§tho BMR je tomu pak

pfesné obracenc.

—— Arterialni pCO2 —— Arteridini p02 Venozni pCO2 Venozni p02
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Obrazek 23: parcialni tlaky p¥i zvySeném BMR u modelu bez regulace
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—— Arteriaini pC02 —— Arterialni pO2
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Obrazek 24: Parcialni tlaky pfi sniZeném BMR u modelu bez regulace

5.2 Respiraéni selhani — mrtvy prostor

V této kapitole jsou popsany vysledky simulace pii patologicky zvyseném objemu
mrtvého prostoru na modelu s regulaci dychani i bez ni. Nejprve je popsan vysledek
simulace patologického stavu a potom pokus o jeho napravu pomoci ptipojeni ECMO.

5.2.1 Respira¢ni selhani — mrtvy prostor: model s regulaci dychani

Simulace patofyziologie dychani za pomoci objemu mrtvého prostoru se provede
tak, ze se parametr DVfraction nastavi na velmi vysokou hodnotu, tzn. na hodnotu
blizké 1. V této simulaci to bude hodnota 0.97, takze 97 % dechového objemu bude
tvofit mrtvy prostor, ve kterém nedochdzi k vymeéné krevnich plynti. Hodnota je
nastavena na takto vysoké hodnoty, protoZe v tuto chvili nedokaze ani regulace dychéani
vykompenzovat velky objem mrtvého prostoru tim, ze navysi dechovy objem a
dechovou frekvenci. To, Ze se o to pokousela lze vidét na nasledujicim obr. ¢&. 25.
Dechovy objem dosSel ke svému omezenému maximu a dechova frekvence je na tom
stejné, jeji hodnota je ustalena na 40 dechi/min. Dale je mozné podivat se na minutovou
ventilaci na obr. ¢. 26, ale jiz ptedchozi hodnoty naznacuji, ze se také piiblizila svému
maximu. Na grafu vidime hodnotu 92,9 I/min. Tim se ale zvysila i alveolarni ventilace.
Ta je sice na cca poloviné hodnoty fyziologického stavu, ale urCitd kompenzace
provedena regulaci byla. Pacient ale dycha zhluboka a velmi rychle.
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Dechowvy objem
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Obrazek 25: Dechové parametry modelu s regulaci pii patologii mrtvého prostoru

—— MWinutova ventilace Alveolarni ventilace Ventilace mrivého prostoru
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Obrazek 26: Minutové ventilace modelu s regulaci p¥i patologii mrtvého prostoru

Pies zminénou namahu ale sledované ukazatele nejsou na fyziologickych
hodnotach. Na obrazku ¢. 26 jsou vidét hodnoty parcidlnich tlakd krevnich plynd.
Arterialni pO; (74,6 mmHg) je mirné vyssi nez arterialni pCO,, ktery je na hodnoté
70,1 mmHg. Vendézni pCO, vzrostlo na 84,1 mmHg a ven6zni pO; je na hodnoté
40,5 mmHg.
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—— Arteridini pCO2 —— Arteridlni p02 Venozni pCO2 Vendzni p02
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Obrazek 27: Parcialni tlaky krevnich plyni u modelu s regulaci p¥i patologii mrtvého prostoru

Dale je mozné podivat se piimo na hodnoty celkovych koncentraci plynt v Krvi.
Hodnoty kysliku v arteriich 1 vénach klesly cca o 0,6 mmol/l na hodnoty 7,7 mmol/l v
arteriich a 5 mmol/l ve vénach. Koncentrace CO, v obou typech cév vzrostla o 5,5
mmol/l na 28,5 mmol/l ve vénach na 26,3 mmol/l v arteriich.

Celkova koncentrace 02 v arteriich Celkva koncentrace CO2 v arteriich Celkova koncentrace 02 ve vénach Celkova koncentrace CO2 ve vénach
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Obrazek 28: Celkové koncentrace krevnich plyni v cévach u modelu s regulaci pfi patologii mrtvého
prostoru
Dale se lze podivat na saturaci hemoglobinu kyslikem. Ta Vv arteriich poklesla na
90,9 % a ve vénach na 58,9 %. Pacient je tedy na pocatku hypoxie. Hodnoty
bikarbonati jsou naopak zvySené. V arteriich je koncentrace zvySena na 29,1 mmol/l a
ve vénach na 30,8 mmol/l. Nasledné jesté zbyva zkontrolovat pH. Na obr. ¢. 31. lze
pozorovat, ze hodnoty pomérné vyrazné poklesly na 7,23 v arteriich a 7,18 v zilach.
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Obrazek 29: Saturace hemoglobinu kyslikem u modelu s regulaci p¥i patologii mrtvého prostoru
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Obrazek 30: Koncentrace bikarbonati u modelu s regulaci pii patologii mrtvého prostoru
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Obrazek 31: Hodnoty pH u modelu s regulaci p¥i patologii mrtvého prostoru
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Pfipojené ECMO

Nyni se pii takto nastavené patologii ptfipoji ECMO. Parametry pacienta tedy
zustavaji stejné a parametry ECMO vypadaji nasledovné. Jde o pfipojeni venovendzni,
takze parametr VAV je nastaven na hodnotu 0. Pii tomto zapojeni je doporuceno zacit
s prutokem krve 3 — 5 l/min, pratokem plyni 2 — 4 I/min a frakci kysliku
v oxygena¢nim plynu 80 - 100 % (OSTADAL). Toto nastaveni bylo nasledné upraveno
tak, aby bylo dosazeno lepsich vysledki kompenzace - viz obr ¢. 32.

VAV 0|

|

RPM | 3000 |*

SWEEP | 5000 |+ mijmin
| 1]

Fio2

Obrazek 32: Nastaveni parametri ECMO pro kompenzaci patologie mrtvého prostoru

Pii takto nastavenych parametrech protéka v ECMO okruhu necelych 3,5 | krve za
minutu. Pritok plynu je nastaven pfimo na 5 1/min a pacientliv srde¢ni minutovy vydej
mirné vzrostl na 5,8 1/min. Funkce srdce neni poSkozena a je ovlivnéna tlakem na jeho
vstupu.

Pritok krve v ECMO

Pritok phynu v ECMO

Winutovy srdecni videj

[Limin]

25 — . — — i — : —
20 25 30

Time: [min]
Obrazek 33: Priitoky krve a oxygenacniho plynu u modelu s regulaci p¥i pfipojeném ECMO

Pii pohledu na hodnoty parcidlnich tlaki (obr. ¢. 34) je vidét, ze ECMO pomaha
s okysli¢enim krve. Hodnota pO, Vv arteriich se zvedla na 95,7 mmHg. Parcialni tlak O,
se zvedl 1 ve vénach a to na vyssi hodnotu (73,2 mmHg), nez byla pred simulaci
patologie. Je to tim, Ze po okysliceni se krev vléva do téla pravé v zilach. Proto jsou
zobrazeny i hodnoty parcialnich tlakd z tkani, kde je to jesté pfed oxygenaci. Hodnoty
pCO, v obou typech cév se také vyrazné piiblizily fyziologickému stavu. Ostatni
parametry se také vyrazné posunuly k fyziologickym hodnotam.
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Obrazek 34: Parcialni tlaky krevnich plyni u modelu s regulaci pii pfipojeném ECMO
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Obrazek 35: Saturace hemoglobinu kyslikem u modelu s regulaci p¥i pfipojeni ECMO
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Obrazek 36: Koncentrace bikarbonati u modelu s regulaci p¥i pfipojeném ECMO
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—— Arterialni pH VenoznipH —— pH pied ECMO
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Obrazek 37: Hodnoty pH u modelu s regulaci po piipojeni ECMO

Vsechny parametry vypadaji 1épe, takze je Cas podivat se, jestli se ulevilo 1 pacientovi.
Na obr. ¢. 38 opét vidime dechovou frekvenci a dechovy objem. Obé hodnoty jsou také
stale vyssi, ale dechova frekvence s necelymi 19 nadechy/min uz vypada l1épe. Dechovy
objem 0.93 1 je ale pofad vyssi. Nastaveny parametr patologic byl ale také velmi
vysoky. Nazorngjsi ukazka je potom u modelu bez regulace.

Dechovy objem
0.926 4
= 09244
09224
T T T T T T T T T T T T T T T
20 25 30
Time [min]
Dechova frekvence
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‘_.i i
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Obrazek 38: Dechové parametry u modelu s regulaci po pfipojeni ECMO

5.2.2 Respiracni selhani — mrtvy prostor: model bez regulace dychani

Nyni je obdobné patologie mrtvého prostoru aplikovdna na model bez regulace
dychani. V tomto ptipadé bude staCit mensi objem mrtvého prostoru nez 97 %
dechového objemu, protoze ten se nebude zvétSovat a tedy ani alveolarni ventilace.
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Dechovy objem je ponechdn na hodnoté 500 ml a objem mrtvého prostoru zvysen na
350 ml. VSechny parametry Ize vidét na obr. ¢. 39.

Parameters
Blood | Blood for gases transport | *
Air | ar ~|E5
Shunts | 0.02 |
StarlingLeft | 5/4 | v 1f{mmHg - min})
StarlingRight | 5/4 | v |f{mmHg - min)
RR | 17|+ 1Ymin
v | s00 [ i
DV | 350 |+ i
Q2BMR. | 14.5 |> mmolfmin
CO2BMR | 116> mmolfmin

Obrazek 39: Parametry modelu bez regulace pii patologii mrtvého prostoru

Na nésledujicich grafech (obr. ¢. 40 az ¢. 43) jsou zobrazeny vysledky této
patologické simulace. U parcidlnich tlakli vyrazné vzrostlo pCO; ve vénach i arteriich
a vyrazné pokleslo pO; Vv arteriich. V zilach poklesne pO; jen mirné. Saturace uz je
Vv mirné¢ hypoxickém stavu a pH také vyrazné¢ pokleslo.

—— Arteriaini pC0O2 —— Arteriaini p02 —— Vendzni pCO2 —— Venodzni p02
110

1004

G0

a0

70+

[mmig]

60—

50+

40

e T T e T T E——
35 40 45 50

Time [min]

Obrazek 40: Parcidlni tlaky u modelu bez regulace p¥i patologii mrtvého prostoru
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—— Arteriainis02 —— endzni 02
80

T0H

60—

[%]

50+

40+

30 . . . . . . . . —
35 40 a5 50

Time [min]

Obrazek 41: Saturace hemoglobinu kyslikem u modelu bez regulace pri patologii mrtvého prostoru

—— Arterialni koncentrace HCO3 —— Vendzni kencentrace HCO3
328

324

32.0

[mmala]

316

31.24

30.8

35 40 45 50

Time [min]

Obrazek 42: Koncentrace bikarbonati u modelu bez regulace pii patologii mrtvého prostoru

—— Arterialni pH Venozni pH

7A7

716

715+

714+

11

713+

712+

711

7.10 . : : — : . . . — . . . .
35 40 45 50

Time [min]

Obrazek 43: Hodnoty pH u modelu bez regulace pii patologii mrtvého prostoru
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Pfipojené ECMO

Nyni se v modelu zapne ECMO s venovendéznim zapojenim. Jde opét o stejné
nastaveni parametrt, jako bylo v simulaci sregulaci. Nastavené parametry lze vidét
na obr. €. 44. Hodnoty parcialnich tlaki potom na obrazku pod tim. Lze z nich vy¢ist, ze
je pacientovi o mnoho Iépe. Koncentrace se vyrazné ptiblizily fyziologickému stavu.
Hodnoty pO; jsou ale o néco vyssi a pCO; zase nizsi.

VAV 0]

SWEEP 5000 | mijmin

|

RPM | 3000 |»
|

Fi02 |

1)

Obrazek 44: Parametry ECMO u modelu bez regulace pro kompenzaci patologie mrtvého prostoru

— Arteriaini pC0O2 —— Arteridini p02

Venozni pC02

Venozni p02
140

1204

1004

80+

60+

[mmig]

40

20+

Time [min]
Obrazek 45: Parcialni tlaky u modelu bez regulace po piipojeni ECMO

Pro snizeni pO; lze snizit mnozstvi kysliku v plynové smési pies parametr FiO2.
Plynovéa smés je v tom piipadé obycejny vzduch. Pro zvyseni pCO; se snizi pritok
plynové smési pies parametr SWEEP. Dale byly snizeny i ota¢ky. Hodnoty parametri
jsou na obr. ¢. 46. Pii pohledu na graf parcialnich tlakd (obr. ¢. 47) je vidét posun
pozadovanym smérem. Ve vénach je pO, vyssi opét zdivodu navratu krve
po oxygenaci do zil, ale i tak se hodnota snizila. S pO; Vv arteriich se simulace dostala na
102,9 mmHg a s pCO; na 44,9 mmHg. Ve vénach je pCO, 49,9 mmHg. Na grafech jsou

vidét 1 hodnoty pied vstupem krve do ECMO.

VAV | e
RPM | 2500 |»
SWEEP | 2500 |*  mjmin
Fio2 | 0.21»

Obrazek 46: Korekce parametri ECMO pro kompenzaci patologie mrtvého prostoru
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—— Arterialni pC0O2 —— Arterialni p02 “enozni pCO2 Venozni p02 —— pCO2 pfed ECMO —— pO2 pfed ECMO
100
20
% 60
E
40
204
T T T T T T T T T T T T T T T
18 20 22 24 26 28 30 32

Time [min]

Obrazek 47: Parcialni tlaky po korekci nastaveni ECMO u modelu bez regulace p¥i patologii mrtvého
prostoru
Nyni je mozné podivat se na grafy ostatnich sledovanych veli¢in. Lze na nich vidét,
7e saturace v arteriich stoupla nad 97 % a hodnoty bikarbonatd s pH jsou ted’ také
V norme.

—— Arteriaini s02

Vendzni s02

=02 pfed ECMO
100

95

90

B85

80+

[%]

754

70

65

60

35 T T T T T T T T T T T T T T T
20 25 30

Time [min]

Obrazek 48: Saturace hemoglobinu kyslikem po pripojeni ECMO u modelu bez regulace pii patologii
mrtvého prostoru
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—— ArteridIni kencentrace HCO3

Vendzni koncentrace HCO3

Koncentrace HCO3 pfed ECMO

27.2

[mmald]

T T T T T T T T T T T T
35 40 45 50

Time [min]

Obrazek 49: Koncentrace bikarbonatu po pfipojeni ECMO u modelu bez regulace p¥i patologii mrtvého

prostoru
—— Arterialni pH VenoznipH —— pH pred ECMO
7.38
7.37
736
7.35
7.34+
= 7.334
7.32+
7.314
7.30
7.29 ! i ; ; ; . ; : : : : T T T T
20 25 30
Time [min]

Obrazek 50: Hodnoty pH u modelu bez regulace pii patologii mrtvého prostoru

5.3 Respiracni selhani — pravolevy zkrat

Tato kapitola popisuje simulaci patologie zpusobenou pravolevymi zkraty.
Znamena to, Ze urcita ¢ast krve protéka z vén do arterii, aniz by se okyslicila v plicich.
V ptipadé, Ze pres tyto zkraty protéka velké mnozstvi krve, tak dochazi k hypoxii a

hyperkapnii.

5.3.1 Respira¢ni selhani — pravolevy zkrat: model bez regulace
dychani

Pro simulaci této patologie je zasadni parametr Shunts. Nastavuje se jim ¢ast

minutového srde¢niho vydeje, kterd nebude protékat skrze plice a nebude tedy

okysli¢ovana. Parametr by m¢l byt nastaven mezi hodnotami 0,02, coZ je fyziologicka

hodnota a 0,65. Vyssi hodnoty zptisobi pad simulace z divodu nedostatku koncentrace

kysliku v Kkrvi. Pro tuto simulaci je parametr Shunts nastaven pravé na hodnotu 0,65.
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Ostatni parametry jsou stejné jako ve fyziologickém stavu. Na obrazcich ¢. 51 az ¢. 54
jsou znovu zobrazeny parcialni tlaky, saturace, koncentrace bikarbonati a pH, jako
ukazatele o stavu pacienta.

—— Arterialni pCO2 —— Arteridlni p02

Venozni pCO2

Vendzni p02
a0

80

404

[mmHg)

20

Time [min]

Obrazek 51: Parcialni tlaky u modelu bez regulace p¥i patologii cévnich zkrati

—— Arteridini s02 Wendzni 802

40

354

30+

254

20

[%]

35 40 45 50

Time [min]

Obrazek 52: Saturace hemoglobinu kyslikem u modelu bez regulace pii patologii cévnich zkratu
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—— Arteridini koncentrace HCO3 “endzni koncentrace HCO3

28.2+

28.8+

28.4+

[mmola]

28.0+

278+

Time: [min]

Obrazek 53: Koncentrace bikarbonatii u modelu bez regulace p¥i patologii cévnich zkrati

—— pH_Arteries.pH —— pH_Veins.pH
7.30
7.28
= T.264
7.24+
7.22
T T T T T T T T T T T T T T T
35 40 45 50
Time [min]

Obrazek 54: Hodnoty pH u modelu bez regulace p¥i patologii cévnich zkrati

Na grafu parcialnich tlakd je vidét, ze pCO, vSude vzroste a pO, poklesne.
Zajimavé je ale zminit, Ze oproti simulaci patologie se zvétSenym objemem mrtvého
prostoru je pokles zejména arteridlniho pO, markantni a u pCO; nevystoupa na takové
hodnoty, jako tomu bylo u pfedchozi patologie. Nizkému pO, odpovida i vytazn¢ mensi
sO,. Hodnota pH také klesla pod fyziologickou hodnotu, ale zdaleka ne tolik, jako v
piedchozi patologii.

Pripojené ECMO

Pro pfipojené ECMO bylo experimentalné nalezeno nastaveni parametrl, které
navratilo hodnoty do fyziologickych mezi. Pro patologii, kde 65 % krve protéka skrze
zkraty, to byly nasledujici parametry.
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VAV | olr
RPM | 3500 |+
SWEEP | 2000 |»  mifmin
Fio2 | 0.8

Obrazek 55: Parametry ECMO u modelu bez regulace pro kompenzaci patologie cévnich zkrati

Je to patologie, pii které funguje krevni pumpa, tedy srdce, a proto je zvoleno
zapojeni VV-ECMO. Diky parametru FiO2 spolu s otackami RPM bylo dosahnuto
navyseni koncentrace kysliku, tedy pO; a zaroven navySeni saturace. Parametr SWEEP
potom upravil pH a pCO,. Koncentrace bikarbonatl se taky navratila k fyziologickym
hodnotam. Vysledné hodnoty jsou na obrazcich ¢. 56 az ¢. 59.

—— Arterialni pC02 —— Arterialni p02

Venozni pCO2

Venoznip02 —— pCO2 pred ECMO —— pO2 pfed ECMO
100

a0+

a0~

TO

60

[mmHg]

50+

40

30

20 . . . : : : T . . T . T . . T

Time [min]

Obrazek 56: Parcialni tlaky po pFripojeni ECMO u modelu bez regulace pii patologii cévnich zkrati

—— Areriaini s02 —— Venbzni s02

302 pred ECMO
100

95

90—

B85

80—

[%]

75

7o

65—

60 T T T T T T T T T T T T T T T

Time [rmin]

Obrazek 57: Saturace hemoglobinu kyslikem po pripojeni ECMO u modelu bez regulace p¥i kompenzaci
cévnich zkrati
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Wendzni koncentrace HCO3

——— Arterialni koncentrace HCO3 Koncentrace HCO3 pred ECMO

256

252+

24,85+

[mmali]

244

24.0+

236 : : : : : . . . . . . . . T .
20 25 30

Time [min]

Obrazek 58: Koncentrace bikarbonati po pripojeni ECMO u modelu bez regulace pri kompenzaci
cévnich zkrati

—— Arterialni pH VenoznipH —— pH pfed ECHO

7.44

7.434

7424

7414

7.40—

1

7.35

7.38

7374

7.36

7.35 T T T T T T T T T T T T T T T
20 25 30

Time [min]

Obrazek 59: Hodnoty pH po piipojeni ECMO u modelu bez regulaci pfi kompenzaci cévnich zkrata

5.3.2 Respira¢ni selhani — pravolevy zkrat: model s regulaci dychani

V modelu s regulaci byl parametr Shunts zvolen na 65 %. Regulace na to reagovala
zvySenou minutovou ventilaci. Nicmén¢ ta nestacila na to, aby vykompenzovala cast
neokyslicujici se krve, ktera protéka skrze zkraty. Na obrazku ¢. 60 je vidét, Ze urcitou
dobu trvalo, nez se ustalila stabilni hodnota minutové ventilace. Klesla koncentrace
kysliku vyjadfena v parcialnich tlacich, saturace. Naopak mirné stoupla koncentrace
HCOs i pH.
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—— MWinutova ventilace Alveolarni ventilace

20

16

12

[min]

Time [min]

Obrazek 60: Priitokové veli¢iny u modelu s regulaci pii patologii cévnich zkrati

—— Arterialni pC02 —— Arteridlni p02 —— “endznipC02 —— Vendznip02

50

40

304
T i
E
E

204

10

0 T T T T T T T T T T T T T T T T
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Time [min]

Obrazek 61: Parcialni tlaky u modelu s regulaci p¥i patologii cévnich zkrati

—— ArteridinisD2 —— Vendznis02

[%]

Time: [min]

Obrazek 62: Saturace hemoglobinu kyslikem u modelu s regulaci p¥i patologii cévnich zkrati
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—— Arteriaini koncentrace HCO3 Wendzni kencentrace HCO3

250

2584

252+

24,8+

[mmald]

24,44

240+

T
20 25 30
Time [min]

Obrazek 63: Koncentrace bikarbonati u modelu s regulaci pii patologii cévnich zkrati

—— Arterialni pH enozni pH

7.44

7.434

7.42

741

7.40

[

7.39

7.38

7.37

7.36

7.35 : — — — . . — . . .
20 25 30

Time [min]

Obrazek 64: Hodnoty pH u modelu s regulaci pii patologii cévnich zkrati
Piipojené ECMO

Piipojené ECMO bylo nastaveno stejné, jako v modelu bez regulace a vysledky
byly v podstaté shodné. Pouze pH se lisi vyraznéji a dosahuje nizSich hodnot. Kvili
tomu je zde prezentovan pouze graf této veliCiny.
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—— Arteriaini pH “endznipH —— pH pfed ECMO

7.41

7404

7.384

7.384

7.37 4

[11

7.36

20 25 30

Time [min]

Obrazek 65: Hodnoty pH po piipojeni ECMO u modelu s regulaci p¥i patologii cévnich zkrata

5.4 Srdecni selhani

Pomoci parametru StarlingRight a StarlingLeft 1ze nepfimo upravovat srde¢ni
minutovy vydej. Pfi snizovani hodnot prvniho parametru se snizuje vykonost pravého
srdce. Pfi snizovani hodnoty druhého parametru se zase snizuje vykonost levého srdce.
V simulaci, kdy je parametr StarlingRight nastaveny na hodnotu 2/4 1/(mmHg min)
a StarlingLeft na hodnotu 1/8 1/(mmHg'min), je minutovy srdeéni vydej snizen
na 2,2 /min. Zaroven lze vidét, ze regulace pii této patologii nehraje takovy vliv a
minutova dechové ventilace ziistdvd na normalnich hodnotach. Nijak zvIast se tedy
nezménil ani dechovy objem a dechova frekvence. Z tohoto divodu zde neni ani
patologie na modelu bez regulace popsana. Rozdil je po ptipojeni ECMO, kde regulaci
snizi minutovou ventilaci na zaklad¢ zvyseného pO, Vv arteriich po oxygeneci v ECMO.

Minutova ventilace

—— Minutovy srdecni vydej

[limin]
o~
l

Time [min]

Obrazek 66: Priitokové veli¢iny u modelu s regulaci p¥i patologie srde¢niho selhani
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Dechowvy objem

07

0.5

U]
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03 T T T T T T T T T T T T T T T

Time [min]

Dechova frekvence

0.2+

0.1+

[s-1]

0.0+

Time [min]
Obrazek 67: Dechové parametry u modelu s regulaci pri patologii srde¢niho selhani

Mimo poklesu minutového srde¢niho vydeje Ize pozorovat také pokles stiedniho
arteridlniho tlaku na 40,6 mmHg a naopak zvySeni tlaku v plicnich vénéach
na 17,8 mmHg. Co se ty¢e krevnich plynd, tak je vidét nariist pCO; ve vénach a pokles
pO, ve vénach. Dale lze také pozorovat markantni pokles sO, ve vénach na 20 %.
Parametr pH také poklesne a HCO3 naopak mirné vzroste

—— Stfedniarterialni tlak ——— Stfednivendznitlak —— Stfedni tlak plicnich arteril

Stfednitlak plicnich vén
45

40+

354

30+

254

[mmHg]

20+

Time [min]

Obrazek 68: Krevni tlaky u modelu s regulaci pii patologii srde¢niho selhani
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[mmHg]

[%]

—— Arteridini pCO2 —— Arteridinip02 —— VendznipCOZ2 —— Vendzni pO2
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Obrazek 69: Parcialni tlaky u modelu s regulaci p¥i patologii srde¢niho selhani

—— Arterialni 02 Vendznis02
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Obrazek 70: Saturace hemoglobinu kyslikem pii patologii srde¢niho selhani

70



—— Anrteridini pH

endzni pH
T.42
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7.36-

T7.34-

1
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Obrazek 71: Hodnoty pH u modelu s regulaci pii patologii srde¢niho selhani

—— Arteriaini koncentrace HCO3 Vendézni koncentrace HCO3
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28+

27+

[mmal]
!

20 25 30

Time [min]

Obrazek 72: Koncentrace bikarbonati u modelu s regulaci p¥i patologii srde¢niho selhani
Piipojené ECMO

ProtoZe tato simulace obsahuje patologii srdce, tak se pro kompenzaci voli zapojeni
VA-ECMO. Nastaveni ECMO parametri bylo zvoleno na zakladé¢ doporuceni pfii
pfipojovani na VA-ECMO. Toto nastaveni vSechny sledované parametry navysilo.
Zménit bylo potieba jen parametr SWEEP pro odstranéni nadbytecného CO; a tim se
upravilo i pH. Konkrétni hodnoty lze vidét na obr ¢. 73.

VAV [ 1]
RPM | 3000 |»
SWEEP | 5000 [*  mifmin
Fioz | 0.3

Obrazek 73: Parametry ECMO u modelu s regulaci pro kompenzaci srde¢niho selhani
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Nejprve je dobré zkontrolovat, jak vypada pratok krve skrze ECMO, zaroven je
mozné zkontrolovat minutovou ventilaci a srdecni vydej. Z grafu na obr. €. 74 je videét,
ze minutovy srdecni vydej se neméni. VA-ECMO totiz obchazi cely plicni obéh a tim
i srdce. Dale lze také vidét, Ze regulace dychani snizila minutovou ventilaci. To je
z divodu markantniho nardstu pO; V arteriich. Je vidét, ze celkova koncentrace O, je
Vv tuto chvili vys$si nez pfi fyziologickém stavu. Z toho divodu se na hemoglobin navaze
veskery mozny kyslik a saturace v arteriich je na 100 %, zbytek kysliku se transportuje
rozpustény v krevni plazmé. Nakonec se 1ze podivat 1 na navysSeni stfedniho arteridlniho
tlaku.

Minutova ventilace

Priitok krve v ECMO Priitok plynu v ECMO  ——— Minutovy srdecéni videj

25

5.0+

4.5+

4.0+

3.5+

1imin]

3.0

2.5

2.0

Time [min]

Obrazek 74: Priitokové veli¢iny po pFipojeni ECMO u modelu s regulaci p¥i patologii srde¢niho selhani

—— Arteridini pCO2 —— Arterialni p02 Vendzni pCO2 Vendzni p02
350
300
250+
—= 2004
£
E
E 1m0
100
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0 T T T T T T T T T T T T T T T
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Time: [min]

Obrazek 75: Parcialni tlaky po p¥ipojeni ECMO u modelu s regulaci pii patologii srde¢niho selhani
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—— Arterialni s02 —— Vendzni s02

[%]

Time [min]

Obrazek 76: Saturace hemoglobinu kyslikem po piipojeni ECMO u modelu s regulaci p¥i patologii
srde¢niho selhani

—— Agterialni koncentrace HCO3 Vendzni koncentrace HCO3

[rmmaold]

252+

248

24.4-

Time: [min]

Obrazek 77: Koncentrace bikarbonatu po piipojeni ECMO u modelu s regulaci p¥i patologii srde¢niho
selhani

—— AreriglnipH —— “enozni pH
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Obrazek 78: Hodnoty pH po piipojeni ECMO u modelu s regulaci p¥i patologii srde¢niho selhani
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——— Stfedni arteriaini tlak ——— Stfednivenoznitlak ——— Stfednitlak v plicnich arterich ——— Stfednitlak v plicnich vénach
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Obrazek 79: Krevni tlaky po pripojeni ECMO u modelu s regulaci pii patologii srde¢niho selhani

5.5 Shrnuti vysledku experimenti s modelem bez regulace

V této kapitole jsou jesté shrnuty vysledky experimentii na modelu bez regulace
pomoci piehledné tabulky (€. 5). Pfi zvétSeném mrtvém prostoru nastavd hypoxie a
zaroven hyperkapnie a dochdzi krespiracni acidéze. Tato porucha je nasledné
kompenzovéana pomoci ECMO. K obdobné poruSe dochézi i pti zvySenych pravolevych
zkratech a lze pozorovat opét hypoxii, hyperkapnii a mirn¢j$i acidézu. V piipadé
poruchy srdce nastava hypoxie v tkanich. V arteriich je normalni hladina pO, ale ve
vénach uz je sniZzena a naopak zvySena hodnota pCO,. Po pfipojeni na VA-ECMO
s danym nastavenim nastava navySeni hodnoty pO, a vlivem parametru SWEEP i
sniZzeni pCO;. Pti zvoleném nastaveni dochazi vlivem ECMO k alkaloze.

74



Tabulka 5: Shrnuti stavu acidobazické rovnovahy p¥i simulovanych experimentech na modelu bez regulace

Zvétseny objem mrtvého prostoru Nav{geni pravolevych zkrati Srdecni selhani
Fyziologicky stav (TV =500 ml; M (ShSn s = 65y% ) (StarlingLeft = 1/8 I/(mmHg min),
DV = 350 ml) B StarlingRight = 2/4 l/(mmHg -min))
(F\z/S/ME—CZAsCo)o VV-ECMO VA-ECMO
of /r;in' (RPM = 3500 (RPM = 3000
ECMO Odpojeno Odpojeno SWEEP = 2500 Odpojeno Swé)élémlnéooo Odpojeno Swé)élé’mlnéooo
ml/min; " N
(V> — o1 ml/min; ml/min;
Fi02 =21 %) FiO2 = 80 %) FiO2 = 80 %)
; , . , . Pied . , . Pred . , . Pred
Arterie Vény Arterie | Vény | Arterie ECMO Arterie | Vény | Arterie ECMO Arterie | Vény | Arterie ECMO
(megl—ﬁg) 104,3 37,2 54,0 349 | 1029 | 401 26,6 10,6 95,6 37,8 94,4 18,6 | 410,0 | 357
(rﬁﬁaz) 381 | 478 | 883 | 1041 | 451 | 552 | 575 | 696 | 362 | 447 | 386 | 644 | 219 | 29,0
sO; (%) 97,7 66,2 75,3 43 97,4 67,9 39,0 6,6 97,2 68,5 96,9 19,6 99,9 73,3
(r:'rg(?ljl) 24,2 26,1 311 326 | 255 | 272 | 276 | 293 | 237 | 255 24,3 286 | 199 | 221
pH (-) 7,41 7,35 7,16 7,11 7,37 7,31 7,30 7,24 7,43 7,37 7,41 7,26 7,57 7,50
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5.6 Porovnani vysledki simulaci

V této kapitole jsou v tabulkach porovnany vysledky simulace vytvofeného modelu
a online simulatoru Burkhoffa: Harvi.online. Modely jsou rozdilné a i parametry neni
tedy mozné nastavit zcela totozné. Parametry byly tedy alespon co nejvice piiblizeny.
Pro porovnani fyziologického stavu byla pouzita hodnota alveolarni ventilace z modelu
popsaného v této praci. V modelu Harvi.online toto nastaveni zptsobilo, ze je pH o
hodnotu 0,1 vyssi nez v modelu této prace. I ostatni hodnoty se mirn¢ 1i$i, ale u téch to
nema takovy Vvliv. Kazdy model ma ale jiné nastaveni spotieby a produkce krevnich
plynt. V tabulce €. 6 jsou jednotlivé hodnoty sledovanych parametrti.

Tabulka 6: Porovnani vystupti modelu s online simulatorem Harvi.online bez patologie a pii podobné
nastavené alveolarni ventilaci (Burkhoff et al.)

Model této prace Harvi.online
Alveolarni ventilace.(l/min) 5950 6000
arterie vény arterie vény
pO, (MmHQ) 104 37 117 41
pCO, (mmHgQ) 38 48 26 37
sO, (%) 98 66 98 77
pH (-) 7,41 7,34 7,50 7,41

Zminovany Burkhoffiv simulator umozfiuje na srovnatelné urovni pouze simulaci
patologie pravolevych zkrattl, a proto se budou modely porovnavat jen u této poruchy.
Nasledné jsou také pozorovany hodnoty po ptipojeni VV-ECMO i VA-ECMO. Frakce
kysliku v oxygena¢nim plynu je nastavena na 90 %. Otacky byly zvoleny tak, aby stejné
frakce z celkového pritoku krve protékaly skrze ECMO.

Tabulka 7: Vystupy simulace z Harvi.online p¥i patologii pravolevych zkrati 50 % (Burkhoff et al.)

Alveolarni ventilace = 6000 ml/min; Shunts = 50 %

ECMO Odpojeno VV-ECMO VA-ECMO
arterie | vény pred 28 pred 28
ECMO ECMO ECMO ECMO
pO, (MMHg) 42 29 44 243 55 204
pCO, (mmHg) | 37 48 30 25 28 21
sO; (%) 77 55 79 100 88 100
pH (-) 7,42 7,34 7,49 7,55 7,51 7,61
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Tabulka 8: Vystupy simulace vytvoieného modelu p¥i patologii pravolevych zkrati 50 %

Alveolarni ventilace = 5950 ml/min; Shunts = 50 %

ECMO Odpojeno VV -ECMO VA-ECMO
arterie vény pred 24 pred 28
ECMO ECMO ECMO ECMO
pO, (MMHg) 38 24,6 35 137 43 144
pCO, (mmHg) | 48 58,8 31 28 31 27
sO; (%) 67 34,4 72 99 81 99
pH (-) 7,35 7,3 7,48 7,50 7,48 7,52

V tabulkach ¢. 7 a €. 8 lze pozorovat, Ze hodnoty parcidlnich tlaki u Bukhoffova
modelu ukazuji, Ze je v krvi vice kysliku a méné oxidu uhli¢itého. To plati v podstaté
pro vSechny pfipady. V tom se tedy modely 1i8i. Po pfipojeni na ECMO je tento rozdil
V misté po oxygenaci jesté vyssi. Nicméné lze pozorovat, ze oba modely z pohledu
krevnich plynti a acidobazické rovnovahy reaguji na patologii obdobné a to i pii jeji
kompenzaci. Kompenzace v tuto chvili neni nastavena idealng, protoze hodnoty pH jsou
vysSi nez by mély byt za fyziologického stavu, ale 1 takové hodnoty jsou V ptipadé
ptipojeni na ECMO dle ¢lanku od Bembea (2013) bézné.

5.7 Vizualizace modelu

Pro vizualizaci modelu ve webové aplikaci byl vybran model bez regulace dychani.
Umoznuje totiz ovladat dechové parametry a tim dava uzivateli $ir§Si moznosti
nastaveni. V prostfedi Dymola je model moZzné vyexportovat jako jednotku FMU. Tento
krok byl proveden a vyexportovany soubor poté zkompilovan do WebAssembly pomoci
Bodylight.js Compiler. Vystup z compileru je soubor ve formatu zip, ktery obsahuje dva
soubory. Prvnim je popis modelu ve formatu xml a dal$im je model ve formatu
JavaScript. V nasledujicim kroku byl vyuzit dalsi blok Bodylight technologie. Jde o
Bodylight Editor. V editoru byl vytvofen soubor formatu md, do kterého se zapisi
nasledujici upravy v HTML jazyce. Do Bodylight editoru se také nahraje cely soubor
zip z piechoziho kroku. Nasledn¢ byly v editoru vybrany potiebné proménné, které se
budou zobrazovat v grafech a parametry, skrze které se bude simulace ovladat. Jako
zobrazované proménné byly vybrany hodnoty parcidlnich tlakl, saturace hemoglobinu
kyslikem, hodnoty pH, krevni tlak a nckteré pritokové veli¢iny. Konkrétné jde o
minutovou ventilaci, minutovy srdecni vydej, pritok krve skrze ECMO a pritok
oxygenacniho plynu v ECMO. Pro nastaveni parametri byly vytvofeny posuvniky
v omezeném rozsahu hodnot, ve kterém je mozné je nastavit. Webova aplikace obsahuje
také tlacitka s predpfipravenymi scénafi. Jedno tlacitko nastavi parametry na
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fyziologické hodnoty. Tyto hodnoty jsou ale na zacatku prednastaveny, takze tlacitko
dostava smysl az v ptipadé navratu hodnot zpét po jejich zméné. Dalsi tlacitko slouzi
Kk poruse respirace a kombinuje patologii pravolevych zkratd (20 %) a zvétSeny objem
mrtvého prostoru (300 ml). Dalsi tlacitko s pfednastavenou patologii simuluje srde¢ni
selhdni. Snizi sklon Starlingovy kifivky pro pravé i levé srdce na hodnotu
0,5 I/(mmHg-min). Aplikace obsahuje jeste¢ dalsi 2 tlacitka. Jedno pro ptrednastavené
parametry VV-ECMO a druhé pro VA-ECMO. Tlacitka automaticky na zvolenou volbu
zapojeni také piepnou. Vizualizace vytvotrené aplikace je vidét na obr. ¢. 70.

ECMO simulator

» M = Is Parcialni tlaky krevnich plyna [mmHg] Pratokové veliciny [I/min]
i+ N Arteridini pO2 Arteridini pCO2 A Vinutovy srdecni vydej [ Min
Ve coz Alveolsmi ventiace [N P

Parametry pacienta

Fyziologicke hodnoty

Dechové parametry

Dechova frekvence [1/min] || ee—) 17

Dechovy objem [m1] 5] =@ 500
Parametry poruchy okysliEeni Saturace hemoglobinu kyslikem [%] Krevni tlak [mmHg]

&4 I Ateridini sO2 [l Vendzni s02 4+ | Stedni arteriaini tiak [ Venozni tiak

Objem mrtvého prostoru [ml] ] @ 130 —— 0
00 B 90
Frakce P-L zkratit [S] @ 002 . 80

Respiracni selhani

Parametry poruchy srdce 7 o

V¥konnost leveho stece (Starling] eft) ] Se—— - 1 5;
V§konnost pravéno srdce (StaslingRight) [ ] Se— 12
Hodnoty pH krve [-
e et ty pl [l Koncentrace HCO3 [mmol/I]
Lol Acterdind pH N Vendari o &l N AvieéiniHCOS [ Venézr HCOD

ené pH
ené HCO

Parametry ECMO

7430
421 256
Zapojeni ECMO: 0- VV; 1- VA [5 @ o o 7

Otacky ECMO [ot./min] [&] @ 0

Sweep [ml/min] & @ 0

Fio2 [2] @ 021

Zakladni VV-ECMO Zakladni VA-ECMO

Obrazek 80: Ukazka vizualizace modelu v prosti‘edi webové aplikace
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6 Diskuse

Model, vytvoieny v této praci, by mél slouzit jako podklad pro vyukovou aplikaci
studentti a zdravotnikd. Interaktivni simulace ukazuji inovativni piistup ke vzdélavani,
ktery umoznuje piiblizit realné situace jesté pied tim, neZ se s nimi vzdélavana osoba
setka ve skuteCnosti. Déava tedy prilezitost k ziskdni urCité zkuSenosti Vv dané
problematice, na zaklad¢ které je pak mozné vyvodit uvazené;si reakci pii feseni realné
vzniklé situace.

V celkovém konceptu tvorby interaktivni vyuky se tato prace zaméiuje na Cést
matematického modelovani fyziologickych a patofyziologickych dé&ju v téle pacienta
ana vliv na tyto d&je po piipojeni mimotélni podpory Zivota ECMO. Dal§im krokem
je vytvoreni uzivatelsky piijemného prostiedi, ze kterého se bude model ovladat. Tato
¢ast byla také soucast prace, nicméné toto prostiedi nabizi pouze zékladni ovladaci
prvky azobrazené grafy meétfenych parametri. Pro nazornost simulovanych dé&ju
je zadouci vizualizovat problém V prostiedi co nejblizsi realité. V piipadé tohoto
modelu tomu muzou dobfe poslouzit animace, které dokazi na ménici se parametry
interaktivné reagovat. Mé&fené parametry by se pak také mély zobrazovat v podobé co
nejblizsi realité, napt. animace realné pouzivaného monitoru. Technologie dnesni doby
umoziuji situace v dané problematice vizualizovat ale jesté Iépe a zkuSenost
ze simulované situace tim prohloubit. Poslouzit k tomu muze virtualni, rozsifena, nebo
tzv. mixovand realita. Pomoci téchto technologii se uzivatel mize prenést piimo vedle
pacienta se simulovanym problémem a symptomy. V piipadé mixované reality je pak
mozné vyuzit prvky z fyzického svéta, napt. vytistény ovladaci panel pro ECMO.
Manipulace s nim se pak promitne do simulované reality a vzdélavana osoba muze
projit velice autentickym vzdélavacim programem. V pozadi této simulace bude
matematicky model, ktery ji bude celou fidit.

Vytvoteny model je moZné stale vylepSovat. V ptipadé kardiovaskuldrniho modelu
by bylo mozné rozsifit systém cév, protoze VV-ECMO i VA-ECMO ma své podiazené
variace zapojeni, které v tomto modelu simulovat nelze. V ramci toho by mohl byt
rozSiten 1 model srdce, kde by kazda z jeho c¢tyf dutin méla svoji elastickou
kompartmentu pro miseni krve. Modelované srdce by mohlo byt také déle rozsifeno o
pulzatilni charakter, ktery by umoznil detailn¢j$i pohled na simulovany stav jeho
¢innosti a jinych moznych patologii kardiovaskularniho systému. Model pro respiraci
simuluje dychani také pouze pomoci pritoku, ktery piedstavuje minutovou ventilaci.
Parametry, jako jsou dechovy objem a dechova frekvence v modelu méfit Ize, ale
periodicky se ménici objem a tlak v plicich, ktery pfedstavuje samotny nadech a vydech
uz ne. Dalsi rozsifeni by mohlo byt v oblasti tkani., kde by se dala parametrizovat
produkce oxidu uhli¢itého a spotieba kysliku pro kazdou z nich. V oblasti acidobazické
rovnovahy by bylo vhodné simulovat ¢innost ledvin, které pfi jeji regulaci hraji také
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svou roli. Moznost pro vylepseni je i ve vytvoiené webové aplikaci, ktera simulaci
neprovadi zcela plynule.

V ramci prace byl také model srovnan s online simulatorem Harvi.online. Ten
predstavuje koncept elektronické ucebnice, ve které¢ je mozné interaktivné simulovat
kardiovaskularni fyziologii, hemodynamiku a terapii. Jde o pokrocily simulétor, ktery
na rozdil od modelu, ktery popisuje tato prace, dokdze simulovat i vySe avizované
podskupiny Kkonkrétniho zapojeni pro VV-ECMO i VA-ECMO. Nedokaze, ale
simulovat patologii zvétSeného objemu mrtvého prostoru. Dale také nema integrovanou
regulaci dychani a nelze tedy simulovat reakci pacienta na zmény koncentraci krevnich
plynt (Burkhoff et al.). Dal§im simulatorem ECMO je ECMOjo. Jde o volné dostupnou
aplikaci, ve které jsou pfipravené scéndfe, na které ma uzivatel reagovat. Jde o pomérné
uzivatelsky piijemnou aplikaci, nicméné nelze nastavovat parametry pacienta dle
vlastniho uvéazeni a simulace se fidi dle pfipraveného scénafe (Burgess, 2010).
Modelovanim piistroje ECMO se zabyva také prace Struninové (2019). Resi ale
konkrétni problém s dekompresi levé komory pii zapojeni VA-ECMO. Pro model ale
vyuzila také jazyk Modelica s knihovnou Physiolibrary a potvrzuje tim, Ze jsou
vhodnou volbou pro modelovani a simulace modality ECMO.
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{ Zavér

Tato prace se zabyva tvorbou modelu pro simulaci fyziologickych aspektii pacienta
pfipojeného na mimotélni podporu zivota ECMO. Jde 0 docasnou modalitu, ktera se
pouzivd u pacientii s vaznou poruchou plic a srdce. Pouziva se tedy jen v krajnich
ptipadech, kdy na ni zavisi pacientiiv zivot. Z tohoto diivodu je velmi dilezity trénink
persondlu pro tyto stresové narocné situace a pochopeni, co se odehravad v pacientove
téle na trovni fyziologie.

Cilem prace bylo vytvofit model pacienta pfipojeného na ECMO, na kterém bude
mozné simulovat patologie, pii kterych se modalita ECMO vyuziva. K tomuto ucelu byl
vyuzit akauzalni objektové orientovany jazyk Modelica a pro ngj vytvorené knihovny
Physiolibrary a Chemical. Souc¢ésti téchto knihoven jsou komponenty a média, které
jsou pro tvorbu fyziologickych modeli velmi uzitecné. Model pacienta je tvofen
jednoduchym kardiovaskularnim systémem propojenym se systémem respiracnim.
V préci se pracuje se dvéma verzemi modelu pacienta. Jeden zahrnuje regulaci dychéani
a druhy ne. Na modelu bez regulace lze 1épe pozorovat vliv jednotlivych patologii.
Naopak na modelu s regulaci je mozné sledovat reakci respira¢niho systému na zménu
koncentraci krevnich plynli pfi simulované patologii. V modelu je mozné meénit
parametry, které ovliviiuji objem mrtvého prostoru v plicich, frakci krve, kterd proteka
skrze pravolevé zkraty a tedy obchazi respiracni systém a nakonec parametr ovliviiujici
vykonnost srdce. Pokud jsou tyto parametry nastaveny na fyziologické hodnoty, tak se
po simulaci také ostatni hodnoty popisujici hemodynamiku, acidobazickou rovnovahu a
koncentraci krevnich plyni ustali na fyziologickych hodnotach. Pti simulaci patologie
je tedy také mozné pozorovat posun téchto sledovanych hodnot pfislusSnym smeérem.
Déle je také mozné meénit produkci a spotfebu krevnich plynd na zakladé télesné
konstituce. Souc¢asti modelu je také systém pro simulaci modality ECMO. V modelu je
mozné prepinat mezi venovendznim a venoarteridlnim zapojenim mimotélniho ob&hu.
Dale je moZzné nastavovat frakci kysliku ve smési plynu, ktery slouzi pro okysli¢eni
krve a parametry prutokt skrze ECMO. Je tak mozné pozorovat, jaky vliv maji na
kompenzaci simulovanych patologii. Z provadénych experimenti bylo vypozorovano,
ze zvySovani parametri FiO, a RPM ma vliv ptedev§im na zvySovani pO, Vv krvi a
saturaci hemoglobinu kyslikem. Otacky pak ovliviiuji 1 hodnotu pH. Tento vliv je
viditelny ptfedevSim pfi nizSich otackach. Pfi navySovani se vliv zmensuje. Pii
zvySovani parametru SWEEP bylo pozorovano snizovani pCO,. Model muze tedy
poslouzit pro optimalni nastaveni pfistroje pii riiznych typech patologii a ve variabilnim
rozsahu poskozeni. Model byl nakonec pomoci technologie Bodylight.js pieveden do
podoby webové aplikace. Kde je mozné pomoci posuvnikii a tlacitek ovladat klicové
parametry a sledovat vybrané ukazatele o stavu pacienta. Hodnoty ukazateld jsou
zobrazeny v grafech a jsou proménné v Case.
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Priloha A

Obsah CD:

e Diplomova prace — Simula¢ni_model extrakorporalni_oxygenace ECMO.pdf
e Vytvoieny model — modelECMO.mo
e Soubory pro webovou aplikaci — ECMOapp.zip
e Obsah_3._stran.zip
o Pouzita knihovna Physiolibrary
o Pouzita knihovna Chemical
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