Marek Matejdk, Barbora Nedvédovd, Anna DoleZalovd, Jifi Kofrdnek, Tomds Kulhdnek

205

MODEL ECMO OXYGENATORU

Marek Matejak, Barbora Nedvédova, Anna Dolezalova,
Jifi Kofranek, Tomas Kulhanek,

ANOTACE

Prace se zabyvd modelovédnim oxygenatoru v ECMO pomoci modelovaciho
jazyka Modelica. Tento virtudlni oxygendtor by po propojeni s modelem
HumMod Golem Edition mohl slouzit pro vyuku studentd mediciny, ci
biomedicinského inzenyrstvi. ECMO je obdoba mimotélniho obéhu, s tim
rozdilem, Ze jeho soucasti neni rezervoar, kde se kumuluje Zilni, venézni krev.
Pouziva se jako nahrada srdce a plic v pribéhu slozitych operacnich zakrok,
¢i pomaha premostit dobu ¢ekani na transplantaci atd. Oxygenator v tomto
pfistroji slouzi k ohtevu a okysli¢eni krve, kterd se vraci pacientovi do cévniho
systému.
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1.0vOD

Cilem nasi prace je vytvoreni zidealizovaného oxygenatoru, ve kterém bude
probihat vyména krevnich plynd. Simulace by méla byt schopna pocitat ohfev
krve a transport krevnich plyna.

Vstupem do modelu oxygenatoru je pritok krve, vody a plynt. Nejprve voda
ohtivé krev a poté probéhne mezi plyny a krvi vyména CO, a O,. Pro vstupujici
krev se bude brat v uvahu jeji tlak, totalni koncentrace CO, a O,, koncentrace
vodikovych iontl, koncentrace jednotlivych acidobazickych buffrd a faktory,
které ovliviuji saturaci kyslikem (napfiklad DPG). UZivatel bude moci nastavit
zastoupeni vstupnich plyn(, které se fidi rovnici 1.1.

PV=nRT
Rovnice 1.1

kde P je tlak plynu (Pa), V objem plynu (m?), n latkové mnozstvi (mol), R plynova
konstanta 8.3144621 (J.K".mol™) a T termodynamicka teplota (K).

Dale bude mozno nastavit teplotu vody, kterd bude ohfivat krev. Vystupem
z modelu budou pftiblizné hodnoty krve, vystupujici z oxygenatoru. Model by
mélo byt mozné propojit s komplexnim modelem HumMod Golem Edition
[10,11], tudiz by tento virtudIni oxygendtor mohl slouzit jako ¢ast trenazéru pro
vyucovani akutni mediciny.

2. ZPRACOVANI

Model (viz brazek 1) ma nékolik &asti, z nichz kazda plni jednu svou zakladni
funkci. Zjednoduseny oxygenator jako celek ma na vstupu neokysli¢enou,
studenou krev. Z oxygendtoru vystupuje okyslicena a ohfatd na nami
pozadovanou teplotu. Teplo krvi pfedava voda. Neokyslicend krev se stane
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okyslicenou po prlichodu ¢asti modelu, kterd krvi predava kyslik a odebira
ji oxid uhlicity. Vyména plynG probihd pomoci vyrovnani parcidlnich tlakd
jednotlivych slozek vzduchu, pfivddéného do bloku.

Blok Measurement
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Obrdzek 1 — Celkové schéma zapojeni oxygendtoru v programu Dymola

Na zacatku jsme vyrobili konektor jménem Port, ktery obsahuje zakladni
nezavislé parametry krve, plynd i vody. Konkrétné se jedna o relativni tlak
[Pa], volumeFlow [m?], enthalpii [J/m?®], ctO, [mmol/l] coz je koncentrace
kysliku v krvi, ctCO, [mmol/I] je koncentrace oxidu uhli¢itého v krvi, ctTHox
[mmol/I] je pfebytek koncentrace titrovatelnych H* iontd v pIné okyslicené
v krvi, ctHb [mmol/I] je koncentrace hemoglobinu v krvi, ctAlb [mmol/I] je
koncentrace albuminu v krvi, ctGlb [g/I] je koncentrace globulinu v krvi, ctPO,
[mmol/I] je koncentrace fosfatd v krvi a cDPG [mmol/l] cozZ je koncentrace
bifosfoglyceroll v krvi[7].

2.1 Blok Inputs

Nas model je slozen z dil¢ich ¢asti. Prvni blok jménem Inputs (viz obrazek 2)
je zéroven vstupem i vystupem z modelu. Obsahuje 3est portl. Prvni port
gas_in_G je vzduch obohaceny o kyslik, ktery okyslicuje krev. Tento port
z bloku Inputs vystupuje a do celkového modelu vstupuje. Druhym portem
je gas_out_G. Tento port je vlastné vystup z modelu a vstup do bloku Inputs.
Deoxygenated_blood je treti port. Ten predstavuje neokyslicenou krev,
ktera z bloku Inputs vystupuje a do systému vstupuje. Ctvrty port jménem
Oxygenated_blood je vlastné celkovym vystupem z modelu a v praxi by mél
byt napojen do cévniho systému ¢lovéka a privddét mu okyslicenou krev. Pro
ohfivani krve vyuzivdme vodu, kterd krvi pfedava teplo. Na to ndm slouzi zbylé
dva porty v bloku Inputs. Z bloku Inputs tato voda do modelu vstupuje portem
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Heated_water, zde pfeda své teplo krvi a do Inputs se vraci jako Recirculated_
water. Uzivatel si mize zvolit, na jakou teplotu se ma mit vstupujici voda.

gas_in_G-—wvstup plynu Bheated water — vstup vody,
obohacentho okyslik do kterd ohfivi (ochlange) krev

systému \ podle potieby \
-
vstup neckyshéens krve

Vitup pro zminu i
Ron:enulcek_\-;]iku;‘l-_\‘ﬁ"‘ ’ . /

i . I n p l l tS Oxynated_blood-
Vitup pro zménu teploty

. wystup okyshiene
vody, kterd ohfiva (ochlazuje) TERESH

deoxynated_blood -

krve ze systému

G ey . o

gas_ont_G— vistup phmu ze recmeudated water— vistup

SVSlemu wvodv ze systému
Obrdzek 2 — Blok Inputs s popisy vstupt a vystupi

Samotny model oxygenatoru se nam sklada z blocku T zajistujiciho ohfivani
¢i chlazeni krve a z bloku G, ktery se stard o okysliceni krve. Pfenos plynl se
fidi pomoci jejich findlnich parcialnich tlakd, kterych rovnice jsou v bloku
Measurement.

2.2 BlokT

Blok T ma celkem ctyfi porty. Dva z nich slouzi pro vstupujici a vystupujici krev.
Druhé dva potom pro vstupujici a vystupujici vodu. Do bloku T vstupuje voda
ohfata na urcitou teplotu (napfiklad 38°C) portem water_in. Dale sem vstupuje
krev s urcitou teplotou (naptiklad 35°C) portem blood_in. V bloku se tyto
teploty vyrovnaji a vystupem je voda a krev o stejné teploté.

Pro moznost presného nastaveni teploty vystupni krve by se mohla
v modelu pouzit regula¢ni smycka. V naSem pfipadé je tedy mozné nastavit
teplotu vstupujici vody, kterd se pak vyrovnd s teplotou krve a tim krev ohfeje.
Regulacni smycka by sledovala, o kolik stupriti se krev ohfiva, a umozriovala
by presnéjsi nastaveni teploty vystupni krve. V nasem pfipadé se jedna
o zjednoduseny model bez této regulacni smycky. Sméry tokud jak krve, tak
vody jsou patrné na obrazku 3.

Tok tepla je vyjadien v Joulech za sekundu. Blok T pfedpoklada toky tepla
jenom mezi krvi a vodou podle zdkonu zachovani energie (1.2), kde p je index
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Obrdzek 3 — Blok T se sméry priitoky krve (Cervené Sipky) a vody (modré Sipky)

kazdého ze ctyr portd, h je entalpie na daném portu, f je pfitok vody nebo krve
pres dany port.

0=5h f,
Rovnice 1.2

Teplota T se z entalpie h vyjadfi pomoci vztahu (1.3), kde T, (0°C) je zakladni
(resp. vody).

T=T +hc
Rovnice 1.3

2.3Blok G

Druhym blokem, ve kterém dochdzi k Upravdm vlastnosti krve, je blok G.
Tento blok slouZi k vyméné dychacich plyn(, tudiz k privadéni kysliku do krve
a odvadéni oxidu uhli¢itého z krve. Do tohoto bloku vstupuji Udaje o parcialnich
tlacich kysliku a oxidu uhli¢itého zjisténych z krve pomoci bloku Measurement.
Spojenim tohoto bloku s blokem G pomoci RealOutputs a Reallnputs
dochézi k vytvoreni rovnice, ve které plati, Ze hodnoty parcidlnich tlaka
0,a CO, v krvi a plynu vtékajiciho do G se rovnaji (1.4).

Sméry pratokd plynu a krve jsou patrné na obrazku 4.

Vstupujici plyn ma vétsi koncentraci O,, v naSem pfipadé od 15 do 30%
a téméf nulovou koncentraci CO,.V bloku G plyn Cast O, odevzda krvi a naopak
zkrve pfijme Cast CO,. Vystupni koncentrace O, v plynu je tedy niZ3i v porovnani
se vstupujici a koncentrace CO, je naopak vyssi.

Vstupujici krev ma malou koncentraci O, (6.326 mmol/l) a vy33i koncentraci
CO, (22.83 mmol/l). Na zakladé vyrovnani parcialnich tlakd krev pfijima ¢ast O,
z plynu a odevzdéava mu ¢ast CO, Vysledné koncentrace plyn(i v krvi jsou tedy
takové, Ze koncentrace O, je vy33i v porovnani se vstupuijici krvi a CO, je niZsi.
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Vstupy pro parcialni tlaky
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Obrdzek 4 — Blok G, prutoky krve a plynd

2.4 Blok Measurement

Tento blok slouZi pro méfeni parcidlnich tlakd O, a CO, v krvi. Toto méfeni
probiha pomoci blokd, které se pfimo tykaji vSech parametrd krve. Blok Blood
nam pfivadi do bloku Measurement informace o krvi protékajici blokem G
a bloky CO,, 0, a pH z téchto informaci ur¢i hodnoty parcialnich tlaki O, a CO,
potiebné pro blok G, aby doslo k vyméné plynt mezi plynem a krvi. Vstupni
hodnoty jsou do tohoto bloku pfivedeny opét portem. Schéma zapojeni
bloku Measurement vidime na obréazku 5. Gain jsou v tomto bloku pfitomny
z ddvodu Upravy jednotek. Stejné tak i blok ConvertorKtodegC, ktery prevadi
jednotky teploty Kelvin na jednotky stupné Celsia.

Spojenim bloku Measurement s blokem G dochdzi k vyrovndni parcidlnich
tlakd CO2 a 02 v krvi a prochazejictho plynu. Toto spojeni je jednou
z nejdulezitéjsich rovnic pro celkové okysli¢eni krve.

2.4.1 Blok Blood

Vystupni hodnoty bloku Blood spojime s jednotlivymi bloky tykajicimi se
informaci o parametrech krve. Pomoci bloku Blood pfivedeme do celkového
bloku Measurement informace o krvi vytékajici z bloku G a na zékladé téchto
informaci blok Measurement spocita parcialni tlaky O, a CO,

2.4.2 Blok Blood

Tento blok se tyka oxidu uhlic¢itého obsazeného v krvi. Jednim z vystupu tohoto
bloku je pro nas dllezity parcialni tlak CO, v krvi. Tento tlak je i vystupem
z celkového modelu Measurement. Po spojeni s bloky O,, pH a Blood je tento
blok schopen parcialni tlak CO, zjistit.
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Obrdzek 5 — Blok Measurement

Pocitani parcidlniho tlaku CO, se fidi hlavné podle Handerson-Hasselbachovej
(1.4) reakce s jinymi rovnicemi popsanymi Siggard-Andersnom a spol. [14].

CO,+H20 <> HCO,+H*
Rovnice 1.4

2.4.3 Blok O,
Tento blok zjistuje parciélni tlak O, v krvi z ostatnich parametr( vstupujicich
z blokd Blood, pH a CO, Jednim z vystupd tohoto bloku je také parcialni tlak O,
obsazenéhov krvi.Tento tlak je opét vystupem z celkového bloku Measurement
a na jeho zékladé probiha vyména plyni v bloku G.

Parcilni tlak O, je pocitan pomoci saturacni kfivky kysliku, ktera je v3ak
zavisla na mnohych dalsich vlastnostech popsanych v klinicky pouzivané
aplikaci Oxygen Saturation Algorithm od Siggard-Andersnom a spol. [5].

2.4.4 Blok pH

Do bloku pH vstupuji parametry krve z bloku Blood, 02 a CO2. Vystupuji udaje
o pH krve a pH erytrocyt(. Blok slouzi pro poskytnuti téchto udaja dllezitych
pfi zjistovani parcialnich tlak(i O, a CO..

Kyselost krve kromé prebytkl silnych kyselin (ctHox) zavisi hlavné na
pufracnich vlastnostech krve. Je pocitana linearnim zjednodusenim pres
Van-Slykeovu rovnici z koncentraci a vlastnosti jednotlivych slabych kyselin
jako jsou bikarbonat, fosfaty, hemoglobin, albuminy a globuliny [5,6,7,8,14].
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2.4.5 Blok Convertor

Blok ConvertorKtodegC slouzi pro prevod jednotek teploty z Kelvinli na
stupné Celsia. Blok je zafazen proto, aby bylo model mozné napojit na celkovy
model Hummod, kde se napfiklad v bloku CO, pocita s teplotou v jednotkach

stupné Celsia.
3. TESTOVANi MODELU

plynova konstanta 8.31 J/(mol.K)
tepelnd kapacita vody 4.15 J/(m3.K)
tepelna kapacita krve 414 J/(m3.K)
teplota vstupujici vody 38 °C
pritok vody 10 I/min
tlak plynd 1 atm
pratok plynt 4 I/min
koncentrace O2 ve vstupujicim plynu 21 %
koncentrace CO2 ve vstupujicim plynu 0 %
teplota vstupuijici krve 35 °C
pratok krve oxygenatorem 5 I/min
mnozstni 02 ve vstupuijici krvi 6.326 mmol/I|
mnozstni CO2 ve vstupujici krvi 22.83 mmol/|
prebytel silnych kyselin v krvi 0.0227 mEq/I
koncentrace hemoglobinu v krvi 8.4 mmol/I|
koncentrace albuminG v krvi 0.66 mmol/I|
koncentrace globind v krvi 28 g/l
koncentrace fosfata v krvi 0.169 mmol/|
koncentrace DPG v krvi 5.4 mmol/|

Tabulka 1 — Defaultni nastaveni modelu

Pro ovéfeni spravného fungovani modelu jsme provedli nékolik experimentu.
Vystupem z modelu by méla byt okysli¢cena krev, ohfata na urcitou teplotu,
kterda by se dala teoreticky vracet do pacienta, pfipojeného na mimotélni
oxygenaci.
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Obrdzek 6 — Zdvislost ohfevu krve na teploté vody (osa x) pfi defaultnim nastavenim
modelu (tab 1).

Bylo nutné zjistit, jestli se odkyslicend krev vstupujici do systému po prichodu
blokem T ohfivd na nami pozZadovanou teplotu. Tahle vstupni Zilni krev
odvadéna z téla pacienta byla nastavena na 35 C. Vzhledem k tomu, Ze na
vstup pfivadime vodu, ktera méni svoji teplotu od 25 do 39C, méla by se i krev
ohfivat v podobném intervalu. Jak vidime na obrazku 6, teplota krve roste
od necelych 29 do 387, tudiz imérné ohfevu vody na vstupu.

Dalsi ze dvou hlavnich problém je v oxygenatoru okysliceni krve. Vzhledem
k tomu, Ze tento pfistroj ma substituovat ¢innost srdce a plic, musi télo pacienta
dostatecné zasobovat kyslikem. Na vstupu naseho modelu ménime obsah
kysliku v plynu, ktery vhanime do bloku G, od 15 do 30%. Koncentrace kysliku
ve venézni krve je nastavena na konstantni Urover ct02=6.326 mmol/l, co
odpovida normalni 75% vendzni saturaci. Na vystupu by se tudiz méla ménit
koncentrace kysliku v okyslicené krvi v zavislosti na tuto zménu. Jak vidime
na obréazku 7, tak se koncentrace kysliku v krvi, kterd vystupuje ze systému,
méni v zavislosti na procentech kysliku ve vstupujicim plynu.

—— g tiood_oun ciCI2

imolim3)

T T T
150 1ms 200 25 %0 s 0 [0

Obrdzek 7 — Zdvislost koncentrace kysliku ve vystupujici krvi (zelend kfivka) na kon-
centraci kysliku ve stupujicim plynu (osa x — procenta kysliku ve vstupujicim vzduchu)
pri defaultnim nastavenim modelu (tab 1).
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4.ZAVER
Cilem nasi prace bylo namodelovat oxygenétor pouzivany v ECMO. Model
dokaze simulovat ohfivani a okyslicovani krve pacienta pfipojeného na tento
typ mimotélniho obéhu. Tento model Ize vyuZivat pro ohfivani krve na rlizné
teploty. Uzivatel mUZze nastavit teplotu vody, kterd pak tuto teplotu krvi
odevzda. Pro pfimé a pfesné nastaveni teploty vystupni krve by bylo nutné
model vylepsit zafazenim regulaéni smycky.

V bloku okysli¢ovani krve Ize nastavit hodnoty koncentrace kysliku v plynu.
Cim jsou tyto hodnoty vy33i, tim vice se vystupni krev okysli¢i.

Po vylepseni modelu, zpfesnéni fyzikalnich a fyziologickych hodnot
a propojeni se stavajicim modelem HumMod Golem Edition [11] by tento
systém mohl slouzit jako pomucka pfi vyuce jak medikl, tak budoucich
biomedicinskych inzenyr(.

Podékovani
Tato prace je podporovana projektem MPO FR—TI3/869.
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