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1 UVOD

V bézné, netechnické komunikaci se terminem aerosol nejcastéji rozumi kapalné
castice rozptylené ve vzduchu, obvykle pouze konkrétné ,,sprej* z rozprasovaci. V
této praci vSak pouzivam termin aerosol jako oznaceni pro suspenzi kapalnych nebo
pevnych c¢astic rozptylenych v plynném médiu. Pod takto definovany pojem aerosol
pak miZeme zaradit napiiklad prachové castice rozptylené ve vzduchu, kout, dym
nebo mlhu. Aerosol je tedy dvoufazova soustava, kde prvni fazi jsou rozptylené
kapalné ¢i pevné Castice a druhou fazi je plyn, ktery je obklopuje.

Piisobeni aerosolt na zdravi Clovéka vSak miize byt také pozitivni. Uz dnes se
bézné setkavdme s pouzitim inhalovanych bronchodilata¢nich latek pii astmatu,
nebo antibiotik v inhal4toru s tlakovou nadobkou pro lécbu lokélnich infekci
dychacich cest. Existuje také moznost 1écby tzv. systemickych onemocnéni, tedy
téch, kterd zasahuji celé télo. Plocha alveolarniho epitelu u clovéka je zhruba
100 m® Tento epitel je siln& prokrveny, protoze v ném dochazi k vyméng kysliku a
oxidu uhli¢itého. Jestlize se ndm podaii dopravit 1€k do této oblasti, dojde prakticky
okamzité k jeho vstfebani do krve a néstupu ucinku. Tento zplsob podani je pro
mnoho pacientll z riznych divodi vhodnégjsi nez aplikace injekéni €i ordlni.

Pro n¢které nemoci je typické, Ze zasahuji pouze urcitou ¢ast plic. Proto je nutné
pro jejich lécbu dopravovat UCinnou latku presné do postizené oblasti, tedy
dosahnout tzv. cilené dodavky (targeted delivery) 1ékid. Pokud by se naptiklad
bronchodilata¢ni latky uzivané pii astmatu usadily v trachei a vyse, nebo naopak v
respiracni oblasti, nemély by zadny ucinek. Tim, Ze dosahneme cilené dodavky léka,
zaroven snizime naklady na léCbu, protoZe se snizi plytvani drahymi léky. Pozitivné
se projevi 1 omezeni zatéze organismu diky tomu, Ze nebude muset odbouravat
vysoké davky I¢ku.

Z vyse popsanych diivodil je transport a depozice aerosolli v lidskych dychacich
se ale vyzkumu proudéni v dychacich cestach a méfeni depozice aerosolu na
modelech dychacich cest dosud nikdo soustavné nevénoval. Divodem je patrné
narocnost takového studia a nutnost kombinovat znalosti, postupy a metody raznych
védeckych obori, zejména mediciny, mechaniky tekutin, aerosolové techniky,
ptistrojové techniky, matematiky, chemie, farmacie a dalSich. Smyslem této
dizertacni prace bylo ziskat nové vysledky, které pfispéji k lepSimu pochopeni
mechanismil transportu a depozice aerosolil, a to s vyuzitim nejnovéjSich poznatki a
ptistrojového vybaveni dostupného na Fakulté strojniho inZenyrstvi VUT v Brné.
Nasledujici kapitoly popisuji jednotlivé kroky na cest¢ ke splnéni tohoto cile.
V plném textu dizertacni prace (Lizal 2012c) jsou popsany teoretické zaklady
potfebné pro vyzkum transportu a depozice v plicich, konkrétné popis dychacich
cest a zdkladu aerosolové techniky.



2 SHRNUTI SOUCASNEHO STAVU POZNANI

Podrobna reSerSe problematiky je také soucasti plného textu dizertacni prace
(Lizal 2012c), jeji shrnuti je pfedmétem nasledujici kapitoly.

Ackoli bylo v poslednich padesati letech publikovano mnozstvi védeckych praci
tykajicich se transportu aerosolu v lidskych plicich, zlistdva stale mnoho témat, ktera
je tfeba hloubé&ji prostudovat. Oteviena zlstava i otazka vlivu rychlostniho pole a
turbulence na depozici. Zatimco Corcoran a Chigier (2002) nezjistili korelaci mezi
intenzitou turbulence a lokalni depozici, CFD model vytvofeny Linem a kol. (2007)
ukazal, ze zejména vliv turbulence generované laryngalnim proudem by se mohl na
depozici projevit. Z doposud publikovanych praci plyne, ze depozice aerosolu je
znacn¢ zavisla na tvaru dychacich cest. Uké4zalo se, Ze zejména prave tzv. laryngalni
proud ovliviiuje usazovani aerosolu. Pokud ma byt cilem prace ziskat informace o
usazovani aerosolu v realnych plicich, mél by model obsahovat minimalné hrtan,
nebo jesté 1épe nosni ¢i Ustni dutinu. Pouziti zjednoduSenych modeltl s valcovymi
sténami ma své opodstatnéni v ptipadé, Ze je cilem naptiklad sledovat vliv zmén
nckterych parametrli aerosolu na jeho proudéni a usazovani nebo pro studium vlivu
rezimu dychani.

Proudéni v plicich bylo experimentalné studovano zejména s riznymi tekutinami
jako nosnym mediem pro cCastice. Tato situace se vSak liSi od redlné situace v
plicich, kde nosnym mediem je vzduch. Cilem zminénych praci nebylo studovat
proudéni redlnych aerosolll, nybrZz vysledovat proudnice, a Castice zde slouzily
pouze jako trasovaci. Experimentli se vzduchem bylo provedeno méné, navic velka
¢ast z nich pomoci Zhavenych dratk(i, kterymi lze méfit pouze vzduch bez Castic a
tedy opct jen rychlost media v konkrétnim bodé&, nikoli ¢astice aerosolu. Pro méteni
skute¢nych rychlosti Castic aerosolu je vhodna PDA, kterd vSak byla pouzita pouze
Corcoranem a Chigierem (2000) a poté Gemcim a kol. (2002) na zjednoduseném
valcovém modelu hrtanu a trachey. PDA by bylo mozné s vyhodou pouzit 1 pro
polydisperzni aerosol, nebot’ miize mé&fit jak rychlost, tak 1 velikost Castice.
Nevyhodou je, ze zakiivena sténa redlného modelu muize zplsobovat deformaci
laserového paprsku, coz by mohlo negativné ovlivnit ziskané vysledky. Vyhodou
PDA oproti béZznému PIV je moznost métit fluktuace rychlosti Castic, protoze PDA
méfi s daleko vySSim Casovym rozliSenim (b&zné PIV kolem 15 Hz, PDA — v
zavislosti na mnozstvi cCastic az desitky kHz). Pouzitim malych ¢&astic se
Stokesovym ¢islem vyrazné menSim nez 1, které s dostateCnou piesnosti sleduji
proudnice tekutiny, by bylo moZné¢ méftit turbulenci proudéni a ovéfit tak, zda
existuje korelace mezi intenzitou turbulence a lokalni depozici.

Vysledky depozice ziskané na riiznych modelech vykazuji rozdily dané tvarem
geometrie. Pokud méa byt tedy provadéna korelace mezi proudovym polem a
depozici, musi se méfeni realizovat na totozné geometrii. Z metod, které se
pouzivaji pro studium depozice na in vitro modelech lze doporucit pozitronovou
emisni tomografii, kterou je mozné zjistit jak mnoZzstvi aerosolu usazen¢ho v
uréitém segmentu, tak 1 ptimo lokalizovat ohniska depozice. Nevyhodou je, ze PET
je drahé zatizeni vyuzivajici radioaktivni material, takZe tato méteni se daji provadét



pouze na specializovanych pracovistich. Naopak velmi jednoduchou metodou je
gravimetrie. Tato meéfeni lze provadét v bézné laboratofi vybavené piesnymi
vahami. Ohniska depozice vSak touto metodou neni mozné urcit. Tieti metodou
meéieni depozice je vyuZziti fluorescencniho aerosolu. Tato metoda je pomérné presna
a relativné jednoducha. Pokud by byl pouZit prithledny nebo prisvitny model, bylo
by mozné vizualné¢ urcit ohniska depozice.

Do budoucna se d4 ocekavat, Ze velkd pozornost bude vénovéana vlaknovym a
poréznim aerosoliim, jejichz transport v plicich se 1li§i od béZznych sférickych
aerosolli. Porézni aerosoly by mohly byt s vyhodou vyuzity pro cilenou dodavku
terapeutickych aerosol do alveolarni oblasti, kde diky své velikosti vydrzi plisobit
delsi dobu. Dlvodem je to, Ze makrofagy, které snadno odstrani jemné castice
béznych aerosolil, nedokézou zpracovat tak velké Castice.

Pro modelovani déja v plicich bude ziejmé stale ve vEtsi mife vyuzivano CFD
modelt. I pro tyto modely je vSak tfeba stanovit realistické okrajové podminky a
ovetit jejich vysledky. Prekazkou zlstava zatim nedostateCny vykon soucasné
vypocetni techniky a chybéjici realisticka geometrie od 17. generace vétveni az k
alveolim. Dnes dostupné zobrazovaci metody nedokdzou vytvofit obraz v
dostate¢ném rozliSeni pro vytvoreni kvalitniho modelu. V této oblasti navic dochazi
k cyklické zmén¢ objemu dychacich cest, kterd také siln¢ ovliviiuje proudéni. Pro
vytvofeni realistického CFD modelu plic by tak bylo nutné ziskat zdznam pohybu
trojrozmérné geometrie v Case, ve vysokém rozliSeni, a to pfi riznych dychacich
rezimech. CFD model by musel fesit jak pohyb a poddajnost stény, tak 1 proudéni
vzduchu a castic, jejich vzdjemné interakce 1 interakce s prostfedim v dychacich
cestach. To je natolik obtizny ukol, Ze v nejbliZsich letech se ned4 ocekavat jeho
vyfeSeni.

3 VYVOJ MODELU PLIC

Na zaklad¢ pozadavkli na méteni transportu a depozice aerosolu byla vytvorena
sada modeltl, z nichZ kazdy slouzi ke konkrétnimu ucelu. Postup vyroby a nckteré
vysledky byly publikovany v ¢asopise Engineering in Medicine (Lizal a kol. 2012a).
Vyvoj modelu sestaval ze tii postupnych krok:

1. Ziskani realistické digitalni geometrie bez Gstni dutiny a vyroba dvou
fyzickych modell: opticky transparentniho pro méfeni pomoci PDA; a
segmentovaného pro depozi¢ni méfeni.

2. Pofizeni a digitalizace geometrie Ustni dutiny, jeji pfipojeni k ptiivodnimu
modelu a vyroba dvou fyzickych modeld, jednoho transparentniho a
druhého segmentovaného.

3. Uprava geometrie digitilniho modelu tak, aby bylo mozné vytvofit
idealizovany model s valcovymi vétvemi a vyroba jednoho fyzického
modelu vhodného jak pro méfeni transportu, tak 1 depozice aerosolu.



3.1 DIGITALNI GEOMETRIE MODELU A FYZICKE
EXPERIMENTALNI MODELY

Zékladem vSech modell je tzv. digitalni referencni model bronchialniho stromu
publikovany Schmidtem a kol. (2004). K nému byla pfipojena ¢ast od hltanu po
tracheu ziskana pomoci pocitacové tomografie na zivém dospélém muzi ve Fakultni
nemocnici u sv. Anny v Brné€. Prevod geometrie do vhodného formatu a jeji spojeni
se Schmidtovym modelem provedl doc. Premysl KrSek z Fakulty informacnich
technologii VUT v Brné.

Nasledujicim krokem bylo vytvoieni modelu s kompletni tstni dutinou. Za timto
ucelem byl ziskan voskovy odlitek Ustni dutiny vytvofeny v Lovelace Respiratory
Research Institute, konkrétné tzv. ,,model A“ (Zhou a Cheng 2005). Odlitek byl
nasnimdn  trojrozmérnym  skenerem Atos (GOM), transformovan do
strereolitografického formatu a spojen s ptivodnim modelem.

Z této geometrie pak byl vytvofen semirealisticky model, jehoz stény byly
tvofeny z tenkosténnych sklenénych trubek. ZjednodusSeni geometrie bylo navrZzeno
tak, aby byly zachovany objemy jednotlivych vétvi a uhly bifurkaci. Ustni dutina a
hrtan byly ponechany beze zmény, aby vstupni rychlostni profil zistal shodny s
realistickym modelem. Podrobnosti piipravy digitalni geometrie jsou popsany
V plném textu dizertacni prace (Lizal 2012c).

Digitalni modely dychacich cest byly pouZzity k vytvoteni péti fyzickych modela
(dva bez Gstni dutiny, dva s Ustni dutinou a jeden semirealisticky). Diivodem pro
vytvofeni dvou fyzickych modelll z jedné digitalni geometrie byly rozdilné
poZzadavky pro méfeni transportu (opticky transparentni a tenkosténny model) a
depozice aerosolu (segmentovany, opakované rozebiratelny model). Podrobny popis
modelt je v plném textu dizerta¢ni prace (Lizal 2012c).

3.2 DISKUSE VLASTNOSTI MODELU

Fotografie vSech fyzickych modell jsou na Obr. 1. Jejich vyhodou oproti diive
publikovanym modeliim je to, Ze jsou vytvofeny na zaklad¢ realistick¢é morfologie s
asymetrickymi trojrozmérnymi bifurkacemi. Nové vznikld sada modelti navic
umoziiuje provedeni méfeni a numerickych simulaci na zcela totozné geometrii.

V ramci teoretického rozboru vlastnosti modelu byly vypocitany mezni hodnoty

vvvvvv

V plném textu dizertacni prace.
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Stokesovo Cislo, Stk, je pomérem brzdné drahy castice a charakteristického
rozméru piekazky. Pokud je jeho hodnota vyrazné nizs$i nez 1, sleduji Castice
proudnice tekutiny. Jestlize je jeho hodnota vyrazné vyssi nez 1, pokracuje Céstice
pi1 obtékani pfekdzky vlivem setrvacnosti v piimém sméru a narazi do piekazky.
Deanovo c¢islo, De, reprezentuje ucinek
zakiiveni proudu v poméru k viskozité
tekutiny, a tudiZz vypovidd o velikosti
sekundarniho proudéni. Urceni Deanova
Cisla v realistickém nesymetrickém modelu
je komplikované, nebot’ dcefiné vétve se
odklanéji od matetské vétve pod riiznymi
uhly a vytvéreji tak dva rtizné poloméry
zaktiveni. Pro kazdou bifurkaci tak byla
vypocitana dv€é Deanova Cisla, pro analyzu
proudéni byl pouzit jejich aritmeticky
pramér. Poloméry kiivosti byly ureny z
poloméru kruhu, jehoZz teCnami jsou osa
mateiské a dcefiné vétve. Konstrukce byla
provedena na digitdlni geometrii Vv
software Rhinoceros.

Obr. 1 Fotografie fyzickych modelit

4 MERENI TRANSPORTU AEROSOLU
4.1 POPIS EXPERIMENTU

Znalost charakteristik proudového pole a jejich reakce na zménu vstupnich
parametrli jsou podstatné pro pochopeni mechanismi transportu aerosolu v plicich.
Pro méfeni rychlosti a priméru ¢astic aerosolu v realistickém transparentnim
modelu plic byl vyuzit fazovy Dopplerovsky anemometr, jehoZz konfigurace je
popsana v plném textu dizertaéni prace (Lizal 2012c). Experiment byl nejprve
proveden pro staciondrni (15 L/min, 30 L/min a 60 L/min) i oscila¢ni rezimy
dychani (dechovy objem x perioda: 0,5 1 x 4 s = klidné dychani; 1,0 I x 4 s =
hluboké dychani a 1,5 I x 3 s = mirnd aktivita) v trachei ve dvou bodech pro tfi
velikosti ¢astic. Pfi oscilacnich rezimech bylo kromé toho provedeno méfeni ve
dvou bodech v pravém bronchu za druhou bifurkaci opét pro tii velikosti Castic
(Obr. 2). Mc¢teni v kazdém bod¢ bylo tiikrat opakovano. Po vyhodnoceni uvodni
sady méfeni, ktera prokazala, Ze vliv velikosti ¢astic je zanedbatelny, bylo
provedeno méfeni oscilacnich rezim v 16 fezech modelu s ¢asticemi o priméru
3 um.

Realisticky model byl uchycen v ramu pfipevnéném k traverzovacimu systému,
ktery umoziuje presné polohovani ve tfech osach. Model byl vZdy natoCen tak, aby
osa meiené vétve byla orientovana svisle.



Obr. 2 Polohy meéricich bodii pri uivodnim méreni (vlevo) a polohy
v§ech 16 promérovanych rezii (vpravo)

Z nam¢fenych hodnot rychlosti byla posléze v nové vytvofeném programu
v prostiedi Matlab pocitana intenzita turbulence T (-). Ta je definovana jako podil
fluktuaéni slozky rychlosti u#’ (m/s) a stfedni hodnoty rychlosti U (m/s):

TI = (1)

ul
u

Kde fluktuacni slozku rychlosti u” uré¢ime z n naméfenych dat jako:

. /w @)
n

Urcenti stfedni sloZky rychlosti pro stacionarni proudéni je snadné

S|

U = u; (3)

i=1

Pro oscila¢ni rezimy dychani je situace komplikovang;si. Priibéh rychlosti béhem
cyklu je sinusovy, aritmeticky pramér rychlosti by byl tudiz nulovy. Lze zvolit bud’
vypocet z aktudlné naméfenych dat, konkrétné tak, ze zvolime dostatecné¢ malou
velikost priimérovaciho okna, které se postupné posunuje podél cyklu a primérna
rychlost v okné se vypocita podle rovnice (3), nebo k problému mliizeme pristoupit z
obecnéjsiho pohledu a stiedni rychlost urcit z objemového priitoku danym priifezem:
U = Q/S, kde S je plocha daného fezu, kterd se ur¢i z digitalni geometrie. Prvni
zplusob vypoctu umoziuje zpracovat i ptipadnou mezicyklovou variabilitu, jeho
nevyhodou je to, Ze v oblastech, kde je hodnota stfedni rychlosti blizka nule, nabyva
intenzita turbulence vysokych hodnot. To je potlaceno u druhého zpisobu vypoctu,
kdy se fluktuace rychlosti déli konstantni rychlosti, nevyhodou ale je, Ze tato
hodnota rychlosti je pro vSechny body priifezu stejnd, ¢imz jsou zvyraznény rozdily
mezi jednotlivymi body fezu.
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Vétsina grafii v této praci zobrazuje intenzitu turbulence vypocitanou prvnim
zpusobem (v piipad¢€, Ze je pouzit druhy zplsob, je to u grafu uvedeno), kde Sitka
prumérovaciho okna byla 15 ms.

Pfi méfeni oscilacnich rezimi byl na zacatku kazdého cyklu vysilan
mechanismem simulujicim dychéani napétovy spoustéci signal, ktery byl ptiveden do
PDA a slouzil k synchronizaci méfent.

4.2 VYSLEDKY MERENI TRANSPORTU AEROSOLU

Kompletni sada grafi je z divodu rozsahlosti uvedena v plném textu dizertacni
prace (Lizal 2012c¢), ucelem této kapitoly je prezentovat typické pribehy rychlosti a
zvlastni ptipady, které zachycuji specifika proudéni v lidskych dychacich cestach.

Vysledky uvodniho méteni prokazaly zanedbatelny vliv velikosti Castic na pritbéh
rychlosti a intenzity turbulence. Zaroven bylo provedeno porovnani oscilac¢nich a
stacionarnich rezimdl.

V grafech na Obr. 3 a Obr. 4 je zobrazen v kazdém sloupci vzdy jeden cyklus,
ktery wvznikl piekrytim 8 az 10 naslednych cykld (cykly byly na zakladé
zaznamenané¢ho spoustéciho signdlu pieloZzeny ,pies sebe“). To znamend, Ze
struktury, které se projevuji zdkmitem na priibéhu rychlosti nebo turbulenci jsou
opakované, objevuji se v kazdém z 8 aZz 10 za sebou nasledujicich cykli. Cernou
barvou jsou znaceny pribéhy rychlosti, pficemZz kladnd pulperioda odpovida
nadechu, zépornd vydechu. Modrou barvou je znaCena intenzita turbulence. Ve
sloupci pod sebou jsou vzdy postupné dychaci rezimy 0,51x4s; 1,01 x4sal51x
3 s. Kazdy bod v grafu reprezentuje jednu castici, kterd vstoupila do méticiho
objemu PDA.

Na Obr. 3 v levém sloupecku jsou vysledky méfeni v ose trachey 4,5 cm nad
bifurkaci (zhruba v poloviné vysky trachey). Reynoldsovo ¢islo v maximu nadechu
v tomto fezu vychazi pro jednotlivé reZimy ve vySe zminéném potadi 2251, 4502,
resp. 9004. M¢éteni bylo provedeno v ose trachey, kde bude rychlost vyssi, nez je
sttedni rychlost v prifezu, proto zde lze ptedpokladat turbulentni proudéni.

w7 D w - W 4 W 4 . /4 4
Womersleyho Cislo (@ = ?e /;, Je pomér frekvence pulzaci proudéni k viskoznim

u¢inklim) vychazi 2.4; 2.4; resp. 2,7, coz znamena, Ze rychlostni pole se mirng
zpozd'uje za tlakovym gradientem a béhem nadechu nebo vydechu se nestihne
vyvinout parabolicky profil rychlosti.

Z naméfenych rychlosti vidime, Ze intenzita proudéni v ose trachey zistava
béhem nadechu i1 vydechu zhruba konstantni. Naopak v ose levého bronchu je
intenzita turbulence pii vydechu vyrazné vyssi, dosahuje az 50 %.
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Obr. 3 Rychlosti (Cerné) a intenzity turbulence (modre) v ose trachei 4,5 cm nad bifurkaci
(levy sloupec) a uprostied levého hlavniho bronchu v ose (pravy sloupec), shora dolit reZimy
050x4s;, 1,0lx4sal5lx3s. Kladna hodnota rychlosti reprezentuje nadech.

Naopak pii nadechu je zejména u nejpomalejSiho reZimu dychani patrny plochy
prubéh rychlosti. Je to zplisobeno tim, Ze maximum rychlosti je posunuté k vnitini
strané bifurkace a teprve pii vétSich priitocich se zvySuje rychlost proudéni i v ose
bronchu. Zajimavy je také zdkmit pii prechodu z laminarniho do turbulentniho
proudéni na zacatku nadechu u rezimu s nejvétsim prutokem (Obr. 3 vpravo dole),
ktery mtze souviset s odtrzenim proudu v blizkosti méficiho bodu. Za povSimnuti
stoji rovné€z rozkmitani pribéhu rychlosti pii pfechodu z laminarniho do
turbulentniho rezimu pro nizky pratok (Obr. 3 vpravo nahote). Je dilezité si
uvédomit, Ze graf vznikl pfekrytim osmi za sebou nésledujicich cykll, coz znamen4,
ze frekvence zakmitl 1 jejich pocatek se opakuji s naprostou piesnosti béhem
kazdého dechového cyklu, jinak by kmity nebyly v grafu viditelne.
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Obr. 4 Rychlosti (Cerné) a intenzity turbulence (modre) v pravém bronchu za druhou bifurkaci
(svétle modry rez v Obr. 2), bez nasazenych dcerinych vétveni (levy sloupec) a s nasazenym
dcerinym vetvenim (pravy sloupec), shora dolit rezimy 0,5 [ x4 s; 1,0lx4sa 1,51x 3 s.
Kladna hodnota rychlosti reprezentuje nadech.

Stejné pravidelné jsou i kmity na konci vydechu, kdy naopak dochazi k ptechodu z
turbulentniho do laminarniho proudéni. Podobné jevy lze vysledovat 1 v jinych
méficich bodech. K rozkmitani dochéazi i pti prechodu z nadechu do vydechu,
pricemz kmity se zpravidla objevuji az ve vydechové fazi.

Obr. 4 obsahuje porovnani vlivu pfipojeni dcefinych vétveni 4. - 7. generace na
proudéni o dvé generace vétveni vyse, to znamenad v pravém bronchu za druhou
bifurkaci. Sloupec vlevo zachycuje tfi rezimy proudéni bez dcefinych vétveni, pravy
sloupec obsahuje vysledky naméfené s nasazenym dcefinym vétvenim. Proudéni pfi
nadechu se prakticky nelisi, coz je logické, protoze vzduch proudi shora a neni
ovlivnén poméry o 2 generace vétveni nize. Pfi vydechu uz je ale patrné mirné
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zvySeni intenzity turbulence. To lze povaZovat za dikaz, Ze historie proudéni ma
znacny vliv, ktery ptesahuje 1 né¢kolik generaci vétveni. Za povSimnuti stoji velmi
zajimavy ptfechod z laminarniho do turbulentniho proudéni pii vydechu v rezimu
0,5L x 4 s (Obr. 4 horni fadek), ke kterému dochazi relativné pozdé a nahle —
nepfedchdzi mu kmitani priab&hu rychlosti. Opét je tieba si uvédomit, ze se jedna o
piesné opakovany dé¢j ve vSech méfenych cyklech. Nasazeni dcefinych vétveni mélo
vliv pouze na velikost intenzity turbulence, nikoli vSak na pocatek piechodu do
turbulence.

3) DEPOZICE AEROSOLU

Me¢éieni depozice aerosolu ma zasadni vyznam pro studium vlivu ptlisobeni
aerosolll na dychaci systém clov€ka. Na zdklad¢ reSerSe literatury bylo ziejmé, Ze
existuje obecna zavislost mezi velikosti ¢astic a mistem depozice v plicich. Cilem
prace tak bylo stanovit piesné;§i parametry, které depozici ovliviiuji, zjistit, jaké je
lokalni rozloZeni depozice a zda existuje rozdil v depozici sférickych a vlaknitych
aerosold.

51 MERENI DEPOZICE SFERICKYCH AEROSOLU

Pro méfeni depozice aerosolu v modelech plic byla vyuZzita pozitronova emisni
tomografie (PET), kterou je kromé lokalni depozice na jednotlivych segmentech
mozné vyhodnotit také ohniska depozice.

5.1.1 Pozitronova emisni tomografie

PET je zaloZena na detekci paru fotontl, které jsou emitovany z mista anihilace
pozitronu a elektronu v Uhlu 180°. Pozitrony jsou produkovany vhodnou
radioaktivni latkou, v nasem piipads se jednalo o radioizotop fluoru *°F s polo¢asem
rozpadu 109,8 min. K anihilaci pozitronu s elektronem dochazi v fadu nékolika
nanosekund, béhem nichz pozitron urazi drdhu maximalné nékolika mm. Emitovany
fotonovy par je detekovan prstencem fotodetektori s vyuzitim koincidenéniho
algoritmu, ktery jako detekci vyhodnoti pouze soucasny dopad fotonli do
protilehlych detektora prstence.

5.1.2 Popis experimentu

Podrobnosti provedeni experimentu jsou uvedeny Vv plném textu dizertacni prace
(Lizal 2012c).

Experimenty byly provedeny ve tfech etapach. Prvni etapa byla piipravnd a
slouzila ke stanoveni potifebné aktivity, vytipovani a eliminaci bezpe¢nostnich rizik
a k ovétfeni funkCnosti celého méficiho fetézce, v€etné zpusobu vyhodnoceni
depozice z namétené aktivity. Mgéfeni bylo provedeno pouze na jednom modelu v
reZimu staciondrniho nadechu 15 L/min. Vysledky prvniho experimentu nemohly
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byt zahrnuty do dalSiho vyhodnoceni, nebot’ doba expozice se ukdzala jako pfilis
kratka a v modelu nebylo dostate¢né mnozstvi aktivity.

Pro druhou etapu byly piipraveny dva realistické segmentované modely a jeden
model semirealisticky. Modely byly utésnény sanitarnim silikonem, cely povrch byl
pak jesté opatien natérem PV A separatorem, ktery zaplnil pfipadné mikroskopické
netésnosti. Jeden z realistickych modell v§ak vlivem defektu na bajonetovém spoji v
piipojeni 4. az 7. generace vétveni nebyl tésny. Netésnost byla identifikovdna na
zéklad¢ snimkl z PET a tento model byl vylou€en z vyhodnoceni. Experiment byl
proveden pro stacionarni nadech 30 L/min s ¢asticemi o medianu aecrodynamického
priméru vazeného dle poctu (CMAD — count median aerodynamic diameter)
2,5 um. Pro tieti etapu métfeni byly ptipraveny tii realistické a jeden semirealisticky
model. VSechny byly méteny s ¢asticemi o CMAD 4,3 um. Pro prvni model byl
nastaven stacionarni nadech 15 L/min, ostatni modely byly méteny pro 60 L/min.

Tomograf pfifadil pfi snimani kazdému voxelu (obdoba pixelu v trojrozmérném
prostoru) hodnotu objemové aktivity v jednotce Bg/ml, kterou vypocital na zakladé
kalibrace ze zaznamenaného poctu dopadajicich fotonti za sekundu z daného voxelu.

Ziskané snimky byly importovany do software Carimas 2.4 ver. 2.2.44.7002
vytvofeného v PET centru Turku, Finsko (Turku PET Centre 2012), v némz byl
proveden odecet aktivit v jednotlivych segmentech. Podrobnosti postupu jsou
vysvétleny v plném textu dizertacni prace (Lizal 2012c)

Obr. 5 Znaceni segmentii realistického (vievo) a semirealistického (vpravo) modelu

Z vyslednych aktivit byly vypocitany depozi¢ni frakce (DF). Depozi¢ni frakce je
definovana jako pomér inhalovanych c¢astic, které se usadily ve zkoumaném
segmentu plic k celkovému mnozstvi ¢astic vstupujicich do plic. Celkové mnozstvi
aerosolu bylo ur¢eno jako soucet aktivity v modelu, na svodech, ve spojovacich
hadicich a na filtrech. Vysledné hodnoty DF jsou vObr. 6 Depozicni frakce na
realistickych modelech Obr. 6 a Obr. 7. Znaceni segmentti odpovida Obr. 5 a plati pro
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vSechny nasledujici grafy. Filtry jsou znaceny cisly 23 az 32, pti¢emz je dodrzeno
potadi vystuptl, tedy filtr 23 nasleduje za vétvi 13, filtr 24 za vétvi 14 atd.
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Obr. 6 Depozicni frakce na realistickych modelech

Z vysledkl depozi¢ni frakce pro realisticky model je patrné, Ze rozlozeni depozice
na filtrech je pro vSechny rezimy stejné, minimum je na filtru 23, naopak nejvice
aerosolu se usadilo na filtrech 25 a 28. MnoZstvi aerosolu usazeného na filtrech je
pfimo umérné pratoku danym filtrem. Mezi jednotlivymi segmenty v ramci jednoho
rezimu nejsou zasadni rozdily, pouze na segmentech 1 a 2 (Gstni dutina a trachea) je
pro vSechny rezimy usazeno vétSi mnoZstvi aerosolu. Je také patrné, ze mnoZstvi
aerosolu usazené v modelu se vyrazné méni v zavislosti na rezimu, pro vétsi priitoky
a vetsi Castice zaznamenavame vys$i depozici. Rozlozeni depozice na filtrech za
semirealistickym modelem je stejné jako pro model realisticky, opét je ptfimo
umérne prutoku filtrem. Vyhodou semirealistického modelu je, Ze bifurkace jsou

odd¢leny od vétvi. Je tak patrné, ze na bifurkacich je vys$si depozi¢ni frakce nez na
rovnych vétvich modelu.
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Obr. 7 Depozicni frakce na semirealistickych modelech
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Dalsi hodnocenou veli¢inou je depozi¢ni ucéinnost (DE z ang. Deposition
Efficiency), ktera je definovana jako pomér mnozstvi Castic usazenych v daném
segmentu k mnozstvi ¢astic vstupujicich do tohoto segmentu.
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Obr. 8 Depozicni ucinnost na realistickém modelu

DE filtrh povazujeme za 100 %, proto neni v grafech zobrazena. Z grafu DE na
realistickém modelu vidime, ze €innost segmentl 13 az 22 je vyrazné vyssi nez u
predeslych segmentt. Je to zplisobeno tim, Ze segmenty 13 az 22 v sob¢ zahrnuji 2
az 3 bifurkace a zachyti tak vice cCastic. U semirealistického modelu vidime
maximalni DE pro reZim 60 L/min a castice 4,3 um na trubici 7. Tak vysoka
hodnota je patrné disledkem toho, zZe tato vétev se odklani v nejveétsim thlu, Castice

se zde tudiz usadi vlivem velké setrvacnosti, kdyz nedokazou sledovat prudkou

zménu smeru proudént.
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Obr. 9 Depozicni ucinnost na semirealistickém modelu
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Zajimavym parametrem je depozicni hustota, coZ je pomé&rné mnozstvi aerosolu
usazen¢ho na segmentu k ploSe daného segmentu. Konkrétné je urcena jako podil
ptislugné depozi¢ni frakce pro dany segment a plochy segmentu v m?. Vypoé&itané
hodnoty depozi¢ni hustoty jsou spole¢né s porovnanim depozi¢ni ucinnosti s diive
publikovanymi vysledky popsany Vv plném textu dizerta¢ni prace (Lizal 2012c¢).

5.2 MERENI DEPOZICE VLAKEN

Depozice vldken byla méfena v laboratofi Center for Air Resources Engineering
and Science (CARES) na Clarksonové Univerzité ve Spojenych statech americkych.
Na zminéném pracovisti byl k dispozici klasifikator vlaken, ktery slouzi k selekci
vlaken o konkrétni délce. Vzorky, které byly pifi experimentech ve Spojenych
statech vytvoreny, byly poté prevezeny do Ceské republiky, kde byly analyzovany
pomoci fazove kontrastni mikroskopie s automatickou analyzou snimkd.

5.2.1 Priprava a provedeni experimentu s depozici vliken

Meéfeni depozice vladken bylo provedeno na realistickém segmentovaném modelu
s Ustni dutinou, tedy na stejném modelu, ktery byl pouzit pro méfeni depozice
sférickych Castic. K méfeni byla pouzita sklenénd vlakna JM 100/475 (Johns
Manville). Priimér vlaken je 1,03+0,45 um, hustota 2,56 g/cm3 (Wang a kol. 2008).

Délka klasifikovanych vlaken byla 10,1 um se smérodatnou odchylkou 1,2 pum.
Podrobny popis experimentu je uveden v plném textu dizertacni prace (Lizal 2012c).

Vysledkem kazdého experimentu byly dvé sady filtri: 1) vystupni filtry — tedy
filtry umisténe za jednotlivymi vétvemi modelu a 2) vyplachové filtry, které byly
vytvoreny vyplachnutim vldken ze segmentti modelu.

Vystupni filtry (nitrocelulozové Millipore AAWP02500) byly vyméiovany po
kazdych 30 min, protoze bylo nutné udrzet nizkou koncentraci vlaken na filtrech,
aby bylo mozné jejich vyhodnoceni pomoci fazové kontrastni mikroskopie.
Vystupni filtry byly zpracovany do podoby mikroskopovacich vzorkii metodikou dle
normy NIOSH 7400 (NIOSH 1994). Po vyjmuti z drzaku byly poloZeny na
podlozni sklicko a pomoci vaporizatoru acetonu QuickFix (Environmental
monitoring systems) na né byly aplikovany pary acetonu, ¢imz doslo k vyplnéni
poru filtru, jeho pfilnuti ke sklicku a nasledkem toho ke zprithlednéni filtru. Takto
pfipravené vzorky byly zkontrolovany mikroskopem s fazovym kontrastem a
ulozeny pro transport do Ceské republiky, kde probéhlo jejich vyhodnoceni.

Vyplachové filtry byly ptipraveny tak, Ze po ukonceni expozice byl model
rozebran na jednotlivé segmenty. Vldkna byla ze segmentli uvolnéna do piesné
odméfeného mnoZstvi isopropanolu v ultrazvukové Cisti€ce. Isopropanol byl pak
pomoci vakuové filtraéni jednotky prefiltrovan ptes nitrocelulozové membranové
filtry Millipore AAWP02500, které byly po odpafeni isopropanolu zpracovany
stejnym zpusobem jako vystupni filtry. Kvalita vzorkli z vyplachovych filtri byla
vyrazn€ nizsi vlivem piitomnosti drobnych necistot a nerovnosti povrchu v disledku
vakuové filtrace a schnuti filtru.
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Pii nasledném zpracovani v Ceské republice musely byt vystupni a vyplachové
filtry zpracovany riznymi metodami. Vysledkem jednoho experimentu bylo vzdy 32
vyplachovych a 80 vystupnich filtrii. Zpracovani vSech filtrii manualné metodou
popsanou v manudlu Svétové zdravotnické organizace pro urceni pocetni
koncentrace vldken (World Health Organization 1997) by trvalo neimérné dlouho.
Navic je manudlni zplisob vyhodnoceni zatizen pomérné velkou chybou danou:
1) statistickou variabilitou (je zkoumana pouze ¢ast povrchu filtru, rozloZeni vlaken
na filtru je ndhodné a nehomogenni), 2) systematickou sloZzkou (napi. odliSna
metoda vybéru oblasti pro pocitani) a zejména 3) subjektivni variabilitou (zkuSenost,
peclivost, inava ¢i aktudlni zdravotni stav laboranta).

Cilem dalsi prace proto bylo vytvofit software, ktery dokdze zpracovat obrazy
filtr nasnimané kamerou a tim snizi subjektivni variabilitu a ¢asovou naro¢nost
vyhodnoceni. Bohuzel vzhledem ke snizené kvalité vyplachovych filtri bylo mozné
automatickou analyzou vyhodnotit pouze vystupni filtry. Metodiky zpracovani
vysledkli manudlni 1 automatickou metodou jsou popsany v plném textu dizertacni
prace (Lizal 2012c).

5.2.2 Vysledky depozice vlaken

Vzorky piivezené z Clarkson University jsou postupné zpracovavany. Meéteni
bylo provedeno pro pratok 30 L/min v roce 2010 a pro prutoky 15 L/min a 50 L/min
v roce 2011. V dob¢ zpracovani dizertatni prace nebylo jesté zcela dokonceno
vyhodnocovani vysledkia z roku 2011, proto jsou prezentovany pouze vysledky
experimentt pro 30 L/min.

Srovnani depozice vldken a sférickych €astic je mozné pomoci ekvivalentniho
praméru vlakna. Aerodynamicky primér vldkna Ize vypocitat ze vztahti uvedenych
v (Su a Cheng 2006). Pro vliakno o priméru 1 pum a délce 10 um vychazi
aerodynamicky ekvivalentni primér d,e = 3,18 um.

Porovnani depozi¢ni frakce pro vlaknity aerosol s odpovidajicim reZzimem
sférickych castic je na Obr. 10.
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Obr. 10 Porovnani depozicni frakce viaken a sférickych castic
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Depozicni frakce na filtrech jsou téméf identické pro oba ptipady. To lze chapat
jako vzajemné potvrzeni vysledkli obou metod. Nejistota méieni depozi¢ni frakce na
segmentech modelu pro vlaknity aerosol je pomérné velka, lze konstatovat, Ze
ocekavana niz§i depozice se projevuje pouze v ustni dutiné a v trachei. Pro potvrzeni
a upfesnéni téchto vysledkl je ale tfeba provést dalSi opakovand méfeni a snizit
nejistotu méfeni u segmentit modelu. Prozatim zpracované vysledky Ize chapat jako
uspésné ovefeni metody. V letoSnim roce (fijen 2012) je opét planovano méfeni na
Clarksonové¢ univerzité, jehoz cilem je v prvni fad¢ najit a odstranit pfi¢inu horsi
kvality vyplachovych filtri. Jak je patrné z vysledkli méfeni depozice na filtrech,
vystupni filtry hodnocené softwarem jsou ve velmi dobré shod¢ s PET experimenty.

6 ANALYZA VYSLEDKU

Na ziskané vysledky je mozné pohlizet z riznych Uhlh. Nasledujici kapitoly
prezentuji vystupy analyz provedenych pomoci riznych nastroji. Prvni ti1 kapitoly
jsou vénovany analyze vysledki PDA méfeni, nasleduje kapitola vénovana
vysledklim depozice a hledani zdvislosti mezi veli€inami charakterizujicimi
proudéni a depozici.

6.1 STATISTICKE VYHODNOCENI VYSLEDKU PDA

Vyhodnotit rozdily ve tvarech pribchu rychlosti v zavislosti na riznych vstupnich
parametrech byva obtizné. Casto je nutné se spolehnout na kvalifikovany odhad
zkuSeného experimentatora. NebezpeCim je ale vzZzdy mozZnost subjektivniho
ovlivnéni hodnoceni vysledku. Re$eni tohoto problému miiZze spodivat ve vyuziti
vhodnych statistickych nastroji. Volba metodiky vyhodnoceni a vysledky
zpracovani byly publikovany v (Lizal a kol. 2012b) a tato kapitola z citovan¢ho
¢lanku Cerpa.

Nalézt vhodné statistické testy pro ovéteni hypotézy o shodnosti rozdéleni dvou
porovnavanych souborll a zejména aplikovat je na PDA data nebylo snadné. Data
jsou Casové neekvidistantn€ vzorkovana, nebot’ Castice pfichazeji do méficiho
objemu s riznymi Casovymi rozestupy. DalSim problémem je harmonicky prabéh
rychlosti, ktery vylu€uje pouziti nékterych statistickych testd. Vybér vhodnych testh
na zéklad¢ vzajemnych konzultaci a jejich naprogramovani do nového software
CIRDA (software for Comparison of IRregularly sampled Data) (Fusek 2011)
proved] Ing. Michal Fusek z Ustavu matematiky FSI VUT v Brné.

Smyslem testll je objektivné porovnat miru zmény pribéhu rychlosti v zavislosti
na zmén¢ dechového reZimu nebo misté méfeni. Podrobnosti Gpravy dat a pouzitych
statistickych testl jsou uvedeny v plném textu dizertacni prace (Lizal 2012c¢).

Porovnavany mohly byt vzdy dva soubory. Data z obou souborli byla zpracovana
regresi, jejimz vysledkem byly kiivky s ekvidistantnim vzorkovanim. Ty byly od
sebe odeCteny a normalizovany odmocninou ze souctu rozptylti obou soubori. Tim
vznikla sada hodnot rychlosti rozptylenych kolem stfedni hodnoty. V pfipadé, Ze
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byly porovnavany rizné rezimy dychéani, byl druhy rezim ,pfeSkalovan® dle
prvniho.

Byla stanovena nulova hypotéza Hy: ,,soubory jsou nezavislé a maji shodné
rozdeleni “. Pro jeji testovani byly pouzity testy ndhodnosti, které byly aplikovany
na sadu hodnot vzniklou ode¢tenim upravenych porovnavanych soubort. Tato sada
obsahovala hodnoty rychlosti rozptylené kolem konstanty. Testy nahodnosti (test
zaloZeny na znaménkdach diferenci, Kendalltiv test potfadové korelace, Spearmanniv
test poradové korelace, test zalozeny na bodech zvratu, medianovy test) pak
zkoumaly, zda v odeCtenych hodnotidch existuje systematicka slozka a to bud’
linearniho, nebo periodického charakteru. V piipadé, Ze systematicka slozka byla
nalezena, byla nulova hypotéza zamitnuta. Na existenci linearniho trendu (posuv
nahoru nebo dolit) jsou citlivé prvni tfi testy, pro ovéfeni podezieni na existenci
zmén periodického charakteru se uzivaji posledni dva testy.

6.1.1 Pouziti testii nAhodnosti a vysledky

Vysledek 0 znamend, Ze nelze zamitnout nulovou hypotézu, vysledek 1 znamen4,
ze nulovou hypotézu zamitame na hladin¢ vyznamnosti a = 0,05. Poradi
jednotlivych ¢islic odpovida postupné vysledkiim: 1) testu zalozeného na
znaménkach diferenci, 2) Kendallova testu, 3) Spearmanova testu, 4) testu
zaloZeného na bodech zvratu, resp. 5) medianového testu.

Vsechny datové soubory byly nejprve testovany na mezicyklovou variabilitu.
Porovnavan byl vzdy druhy a ptedposledni cyklus. VSechny testy s vyjimkou téch,
které jsou oznaCeny NED (neni dostatek dat pro relevantni statistickou analyzu) daly
stejny vysledek — nelze zamitnout nulovou hypotézu. To lze interpretovat tak, Ze
prubéh rychlosti v za sebou nasledujicich cyklech se opakuje s dostateCnou
piesnosti.

V Tab. 1 vidime porovnani vlivu dechovych reziml na proudéni v jednotlivych
tezech. Je ziejmé, Ze zména pritoku se nejvice projevi ve sttedu
trachey (fez A v Obr. 11), zatimco v dalSich fezech je
dominantni vliv geometrie, takZe zména rezimu ovlivni tvar
kiivky prabéhu rychlosti méné. Nejméné je zméenou pritoku
ovliviiovan fez C. Divodem je pravdépodobné délka levého
hlavniho bronchu, kterd zpiisobi uklidnéni proudu ve vydechové
fazi. Vidime také, Ze nejvice citlivy na zménu pratoku je
medidnovy test, ktery reaguje na odchylky periodického
charakteru. Naopak test zaloZzeny na znaménkach diferenci,
LS /[; ktery reaguje na odchylky linearniho charakteru (posun nahoru
‘4))‘ nebo doli), je ke zméné dychaciho rezimu citlivy nejméng.
Porovnani prubchit rychlosti v riznych bodech modelu je

Obr. 11 Oznaceni  prezentovano v Tab. 18. Porovnavany byly vZzdy odpovidajici si

Fezii pro statistickou body, které byly urCeny na zakladé odhadu, kde ¢astice, kterd

analyzu prosla urCitym bodem fezu A, projde fezem B (podobné i v
ostatnich fezech) za ptfedpokladu laminérniho proudéni.
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O — osa trubice,

R —vpravo, L —vlevo, F — vpredu, B — vzadu. Hodnota v mm je vzddlenost od osy. Vysledek 0
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Proudéni v pravém bronchu je znacné rozdilné od proudéni v trachei (porovnani
B-E). Nejzajimavéjsi vysledky podava test zaloZeny na bodech zvratu. Ten nezamita
nulovou hypotézu v nékterych bodech pii1 porovnéni fezii A a B, tedy v trachei, a v
nékterych bodech pii porovnani fezit B-C (trachea — levy bronchus) a C-D (fezy v
levém bronchu). To Ize interpretovat tak, ze proudéni v téchto bodech vykazuje
jistou miru podobnosti. Pfi rezimu s nejvétSim pritokem vsak jiz 1 test zaloZeny na
bodech zvratu nulovou hypotézu zamita (to znamend, ze rozdily v proudéni jiz
nejsou nahodné).

6.1.2 Zhodnoceni vysledku statistické analyzy

Testy ndhodnosti potvrdily, ze nejzasadnéjsi vliv na proudéni v plicich mé tvar
geometrie. Vysledky prokdzaly, ze rychlostni profily si zachovavaji zékladni tvar
zejména v levém bronchu pfi klidném dychéani. Pfi vysSSich pritocich jiz byly
nalezeny statisticky vyznamné odchylky v téméf vSech porovnavanych bodech
(vyjimkou byly body tezu C). Statistické testy umoznuji také detekci mezicyklové
variability. Je vSak tfeba konstatovat, Ze nejobtiznéjSi Casti analyzy je interpretace
vysledkli. V prvnim kroku byla nastavena velikost jadra pro vyhlazovani. Volba
rizné velkého jadra ovlivituje vysledky testli vlivem potla¢eni nebo zvyraznéni
menSich fluktuaci rychlosti. Kazdé nastaveni ale poskytuje informaci, ktera muize
byt uzitecnd pro konkrétni ucel. Nelze tedy fict, ze nékteré nastaveni by bylo
jednoznacné lepsi nez jiné. Zda se, Ze komplexni analyza, kdy by vSechny soubory
byly porovnany sadou rtizné velkych jader, by mohla byt vyuzitelna pii hodnoceni
turbulence v danych bodech.

Pouzitelnost prezentovanych statistickych testli neni omezena pouze na PDA
méfeni v plicich. Lze je pouzit pro porovnani ekvidistantné a neekvidistantné
vzorkovanych dat a dokonce i pro porovnani numerickych simulaci s métenim.

6.2 ROZBOR TURBULENTNjHO TRANSPORTU CASTIC NA
ZAKLADE PDA MERENI

Vysledky PDA méfeni bylo mozné pouzit 1 pro vypocet vykonové spektralni
hustoty turbulentni kinetické energie. Podrobny popis metodiky a vysledkd byl
publikovan v (Jedelsky a kol. 2012).

Vykonova spektralni hustota charakterizuje rozdéleni vykonu fluktuaci rychlosti
(a tedy 1 turbulentni kinetick¢é energie) v zavislosti na frekvenci. Turbulentni
proudéni obsahuje nestaciondrni virové struktury o rlznych méfitcich. Nejvice
kinetické energie je obsazeno ve virech nejvétSich rozméra s nejnizsi frekvenci. Ty
jsou vSak nestabilni, rozpadaji se a predavaji energii menSim virim. Tak to
pokracuje k virim stale menSich rozmérii. Vazkost tekutiny pfi tomto pfenosu hraje
zanedbatelnou roli. Energetickd kaskada pokracuje az k virim nejmensi velikosti,
kde se virovy pohyb stava stabilnim vlivem vazkych sil a dochazi k pfimé disipaci
kinetické energie viru a k pfeméné v teplo (Uruba 2006).

Nepravidelnost pfiletu castic predstavuje problém 1 pro vypocet vykonové
spektralni hustoty. V nasem piipad¢ byla proto pouzita technika Slot Correlation
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(SC) dle (Benedict a kol. 2000) pro odhad autokorela¢ni funkce, z niz se pomoci
Fourierovy transformace pocitd vykonova spektralni hustota.

Vypocty byly provedeny v programu Kern (Nobach 2002), pro oscilac¢ni rezimy
dychani byla vzdy pouzita pouze ¢ast cyklu, kterd odpovidala pro nadech 0,3 az 0,7
n, pro vydech 1,3 az 1,7 m. Na Obr. 12 je typicka zavislost vykonové spektralni
hustoty na frekvenci fluktuaci rychlosti. Obé osy jsou v logaritmickych
soufadnicich. V pasmu nizkych frekvenci (do 10 Hz) se zachovava konstantni

hodnota vykonové spektralni hustoty, tato oblast se dle Kolmogorovy teorie nazyva
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Obr. 12 Primeérna vykonova spektralni
hustota s vyznacenymi smerodatnymi Obr. 13 Porovndni rezimii dychani (Jedelsky,
odchylkami (Jedelsky, Lizal a Jicha 2012) Lizal a Jicha 2012)

energetickou oblasti. Viry, které spadaji
do tohoto pasma, nesou nejvEétsi Cast kinetické energie turbulentniho proudéni.
Nasleduje inercialni podoblast, ktera klesa s exponentem -2/3 a od zhruba 300 Hz
pak s exponentem -7/3. Tato hodnota se mirn¢ li§i od hodnoty -5/3, ktera pro tuto
oblast vychazi dle Kolmogorovy teorie. Diivodem je anizotropie proudéni v plicich
(Kolmogorov ptedpoklada izotropni turbulenci). Energetické viry jsou béhem
dychani neustale generovany slozitou geometrii plic. Velikost ¢astic neméla zasadni
vliv na zménu tvaru zdvislosti, 1 velké Castice dostateCné piesné sleduji
vysokofrekvencni fluktuace rychlosti. Porovnani staciondrnich a oscilac¢nich rezimu
ukazalo, Ze ve vSech rezimech obsahuji vysoké frekvence vice kinetické energie pii
vydechu. Vysvétleni spociva v rozdilném zplisobu generovani turbulence. Zatimco
pii nadechu je turbulence generovana zejména laryngalnim proudem, pii vydechu je
generovana miSenim proudi z dcefinych vétvi.

Rizné rezimy dychani jsou porovnany v Obr. 13. Je patrné, Ze s rostoucim
prutokem roste energie obsazena ve fluktuacich vysokych frekvenci, zatimco
fluktuace s frekvencemi do 30 Hz zlstavaji konstantni.

Spektralni analyza fluktuaci rychlosti z vysledkti méteni PDA prokéazala vliv
zmény rezimu dychani na velikost turbulentni kinetické energie. Piekvapiva je
skutecnost, ze 1 velké ¢astice (8 pm) dokézou sledovat proudéni, presnéji feceno, na
zaklad¢ porovnani vykonové spektralni hustoty nelze rozliSit jednotlivé velikostni
tiidy Castic.
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6.3 ROZBOR VYSLEDKU MERENI DEPOZICE AEROSOLU

6.3.1 Vypocet depozi¢ni ufinnosti se zahrnutim korigovaného
charakteristického rozméru

Zhou a Cheng (2005) dosazovali za charakteristicky rozmér ve Stokesové Cisle
prumér mateiské vétve. Z hlediska mechaniky tekutin by vSak bylo vhodnéjsi pouzit
skute¢ny primér, kterym aerosol proudi. Vypocet Stokesova c¢isla byl proto
proveden i pro zpfesnénou hodnotu priméru daného segmentu a vysledek je uveden
v grafu na Obr. 14.
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Obr. 14 Depozicni ucinnost v zavislosti na Stokesové Cisle pro korigovany charakteristicky rozmeér.
Porovnani s literaturou (Zhou a Cheng 2005). Nové nameérené vysledky jsou odliseny barevné,
drive publikované vysledky jsou zobrazeny prazdnymi znackami.

ZmenSenim charakteristického rozméru doslu ke zvySeni Stokesova Cisla, takze
hodnoty se posunuly smérem doprava. Zaroven vSak doslo ke snizeni velikosti
rozptylu hodnot, coZ potvrzuje ptredpoklad, Ze tento vypocet Stokesova Cisla je
vhodnéj$i. Body, které maji v kazdé sad¢ nejmensi Stokesovo Cislo a zaroven
vysokou depozi¢ni UCinnost, nalezi Ustni dutin€. V plvodnim Zhouové grafu
hodnoty pro ustni dutinu nejsou vyneseny, ale v Obr. 14 je (pouze nové vysledky)
uvadim z diivodu srovnani s depozici v celém modelu.

6.3.2 Urceni rovnice pro vypocet depozi¢ni ucinnosti

Zhou a Cheng (2005) uvad¢ji teoreticky model pro vypocet depozice v trachealni
oblasti:

DE = 1 — e-aStk’ (4)

Pticemz pifedpokladaji vyvinuté turbulentni proudéni. Tento tvar rovnice pro
vypocet depozicni ucinnosti byl pouzit k aproximaci hodnot ziskanych
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experimentalné Obr. 15. Je ovSem ziejmé, ze tato funkce nevystihuje zavislost
dostatecné¢ presné. Pro nizsi Stokesova Cisla je zdvislost nadhodnocena. Proto byla
hledana jina aproximacni funkce, ktera by 1épe odpovidala experimentalnim datim.
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Obr. 15 Prolozeni namérenych dat empiricky odvozenymi rovnicemi (modre rovnice navrzend
Zhou a Chengem, cervené prolozeni Gompertzovou krivkou)

Jako vhodnégjsi se ukazala tzv. Gompertzova kiivka, kterd se pouzivd pro popis
jevl, pro néz je charakteristicky trvaly rGst s pomalym pocatkem a omezenou
maximalni hodnotou (Albano a kol. 2012). Piikladem pouziti Gompertzovy kiivky
je napft. aproximace naristu poc¢tu pouzivanych mobilnich telefon.

DE =0 1556_6—19,63(Stk—0,08) (5)

Porovname-li upravené koeficienty determinace (Adj. R-Square), zjistime, Ze
Zhouova aproximace vysvétluje témét 60 % variability depozi¢ni u€innosti, zatimco
Gompertzova kiivka vysvétluje témét 71 % variability depozicni G€innosti a lze ji
tedy pokladat za vhodné&;si model.

6.4 ZAVISLOST MEZI CHARAKTERISTIKAMI TRANSPORTU A
DEPOZICI AEROSOLU

Oproti ptivodnim pfedpokladiim se nepodafilo prométit podrobné fezy v kazdém
segmentu modelu. Nastaveni PDA systému v realistické geometrii bylo natolik
slozité, Ze vysledky bylo nakonec mozné ziskat pouze v 16 fezech, z nichZ nékteré
obsahovaly pouze méfici bod v ose trubice. Nebylo tak mozné provést piimo
korelace mezi intenzitou turbulence zméfenou PDA a depozici. Reseni proto muselo
spoléhat na pouziti integralnich charakteristik proudéni, konkrétn¢ Reynoldsova a
Deanova cisla. Jak bylo uvedeno v uvodni asti prace, Reynoldsovo cislo je
pomérem setrvacnych a viskoznich sil a pouziva se k urceni ptechodu proudéni do
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turbulentniho rezimu. Deanovo Cislo reprezentuje uc¢inek zaktiveni proudu v poméru
k viskozit¢ tekutiny a vypovida o velikosti sekundarniho proudéni.

1
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Obr. 16 Depozicni ticinnost v zavislosti na parametru Stk.Re’™*

Grgic a kol. (2004) nalezli korelaci mezi depozi¢ni u¢innosti a parametrem ve
tvaru Stk.Re®*’. Experimenty provadéli na idealizované ustni duting. Na zéklad&
tohoto podnétu byla hledana zavislost mezi depozi¢ni G€innosti a parametrem ve
tvaru Stk.Re®. Vysledna nalezena zavislost je na Obr. 16. Pro parametr Stk.Re®*
dojde k vyraznému snizeni variability. Zavislost je ve tvaru sklonéného pismene J, s
rostoucim parametrem nejprve klesi, az dosdhne hodnoty minima, a pak roste.
Hodnoty nalevo od minima naleZi Gstni duting, trachei a prvni bifurkaci. Zda se, Ze
zapojenim vhodného parametru, ktery by vzal v Givahu 1 geometrii plic, by bylo
mozn¢ ziskat lepSi parametr, ktery by umoznil jesté presnéjsi predikci depozice.
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Obr. 17 Depozicni ucinnost v zavislosti na Deanové cisle

Longest a Vinchurkar (2009) na$li na zakladé¢ numerickych simulaci korelaci
mezi Deanovym c¢islem a depozici. Proto byla hledana zavislost depozi¢ni ucinnosti
na parametru Stk®.Re”.De®, ale bohuzel vysledek byl vzdy horsi nez pro jednodussi
parametr Stk.Re®*. Samotna zavislost depozi¢ni G¢innosti na Deanové &isle je na
Obr. 17.
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Pfi¢inou nemoznosti nalézt korelaci je pravdépodobné zpiisob vypoctu Deanova
Cisla. Zatimco v idealizované symetrické geometrii, kterou pouzili Longest a
Vinchurkar 1ze snadno urcit polomér kiivosti, v readlné asymetrické bifurkaci to bylo
velmi komplikované a vyslednd hodnota pravdépodobné neodpovidd skutecnosti..
pfistup, a to pouziti 2D LDV (Laser Doppler Velocimetry), kterou bude mozné
piimo zméfit 2 slozky rychlosti na semirealistickém modelu. LDV byl nové potizen
na Odbor termomechaniky a techniky prostfedi FSI VUT v B¢ v roce 2012.

7  ZAVER

Transport a depozice aerosolu v dychacich cestach je slozitym problémem, jehoz
praci byly prezentovany nékteré nové piistupy, jejichz aplikaci byly ziskany nové
poznatky. Jednalo se zejména o pouziti fazové Dopplerovské anemometrie v
realistické geometrii a nasledné o aplikaci statisticke a frekvencni analyzy ziskanych
dat. Ke splnéni tohoto cile bylo nutné vytvofit fyzické modely plic a vyvinout
metodiku pro méfeni 1 zpracovani dat. V oblasti méfeni depozice bylo provedeno
meéfeni sférickych Castic pozitronovou emisni tomografii a méteni depozice vldken s
naslednym vyhodnocenim filtrii pomoci fazové kontrastni mikroskopie
kombinované s automatickou analyzou obrazil.

Mezi hlavni poznatky ziskané z vysledki PDA méfeni patfi podrobna
dokumentace prechodu od laminarniho k turbulentnimu proudéni v riznych fezech
béhem dechového cyklu a potvrzeni vlivu dcefinych vétveni na generovani
turbulence. Vysledky byly také pouzity k validaci numerickych simulaci
provedenych na totozné geometrii. Ze statistické analyzy vysledkii PDA vyplynulo
zjiSténi, Ze zména rezimu dychani nejméné ovliviiuje proudéni v levém bronchu.
Vliv geometrie na tvar pribéhu rychlosti béhem dychaciho cyklu se ukazal jako
zcela dominantni. Frekvencni analyza dat ziskanych pomoci PDA prokazala
zanedbatelny vliv velikosti ¢astic na vykonovou spektralni hustotu kinetické energie,
naopak zména rezimu proudéni se projevila zvySenim turbulentni kinetické energie
obsazené ve vysSich frekvencich. Méfeni depozice aerosolu naznacilo zasadni vliv
ustni dutiny na proudéni a depozici aerosolu. Pti pfipojeni realistické stni dutiny k
semirealistickému modelu s valcovymi sténami byla depozi¢ni Gc¢innost prakticky
srovnatelna s modelem, ktery mél realistické zakiivené stény. Métfeni depozice
vldken je tfeba jeSté rozsifit, podle zatim dostupnych vysledkd se zda, Ze sklenéna
vldkna sndze penetruji ptes uUstni dutinu a tracheu, v dalSich Castech plic se ale
usazuji podobné jako sférické Castice.

Vyzkum chovani aerosolu v dychacich cestach se bude jisté¢ rozvijet 1 v
nasledujicich letech, dllezitym tématem budou nanocastice a bioaerosoly. V naSich
podminkach povazuji za vhodné pokraCovat ve vyzkumu s vyuzZitim vyvinutych
metod pro méfeni transportu a depozice aerosolu a vénovat se studiu depozice
poréznich Castic, u nichz je perspektiva vyuziti pro terapeutické ucely.
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ABSTRAKT

Vdechovany aerosol ma zna¢ny vliv na zdravi kazdého ¢lovéka. Pochopeni
mechanismil transportu a depozice aerosolu v lidskych plicich je nutnou podminkou
jak pro lepSi ochranu pied toxickymi ucinky Skodlivych ¢astic, tak zejména pro
efektivni pouziti inhalovanych terapeutickych aerosolii. Smyslem této dizertacni
prace proto bylo ziskat nové poznatky v této oblasti na zékladé€ in vitro provadénych
experimentd.

Pro méfeni transportu aerosolu byla zvolena fdzova Dopplerovska anemometrie,
kterd umoziuje mé&fit soucasné rychlost i velikost ¢astic. Vysledky byly zpracovany
metodami statistické a frekven¢ni analyzy. Depozice sférickych aerosolovych castic
byla méfena pozitronovou emisni tomografii, fazové kontrastni mikroskopie
kombinovana s automatickou analyzou obrazii byla vyuzita pro méfeni depozice
vlaknovych cCastic. VSechny experimenty byly provedeny na fyzickych modelech
plic vytvofenych na zakladé realné geometrie.

Vysledkem prace jsou poznatky o charakteristikdich proudéni, ptechodu z
laminarniho do turbulentniho rezimu, vlivu reZimu dychani a velikosti ¢astic na
transport aerosolu a rozloZeni depozice aerosolu pfi riznych rezimech. Porovnanim
depozice na realistickém a semirealistickém modelu s valcovymi sténami byl zjiStén
zdsadni vliv realistické ustni dutiny. Ziskané poznatky slouzi nejen k rozsiteni
soucasnych znalosti o chovani aerosolu v plicich, ale mohou byt pouzity i pro
validaci numerickych simulaci.

ABSTRACT

Human health is significantly influenced by inhaled aerosols. Insight to the
aerosol transport and deposition mechanisms is a prerequisite for both, toxicological
protection against harmful particles and efficient application of inhaled therapeutic
aerosols. The purpose of this doctoral thesis was to gain new knowledge of this topic
on the basis of in vitro measurements.

Phase Doppler Anemometry was selected for aerosol transport measurement, for
it allows simultaneous measurement of particle size and velocity. Results were
processed by means of statistical methods and frequency analysis. Deposition of
spherical aerosol particles was measured by Positron Emission Tomography, while
deposition of fibrous aerosol was measured by Phase-Contrast Microscopy
combined with automated image analysis. All experiments were performed on
physical models created on the basis of the real lung geometry.

New knowledge of flow characteristics, transition from laminar to turbulent flow,
effect of breathing pattern or particle size on aerosol transport and deposition in
human lungs are outcomes of this work. Significant effect of the oral cavity was
ascertained due to comparison of aerosol deposition in realistic and semi-realistic
model with cylindrical smooth walls. Acquired data not merely extended our
knowledge of aerosol behavior in lungs but it can also be used for validation of
numerical simulations.
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