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Abstrakt

Cilem této prace je vytvoreni stochastického modelu oscilatoru dechové automate,
vcéetné jeho fizeni,s moznosti zastaveni a znovuspusténi oscilaci plisobenim ndhodného
procesu. Oscilator je realizovan v programovém prostiedi MATLAB R2014a, vysledky
jsou srovnavany s realnymi zaznamy dechovych kiivek novorozenci. Tyto vysledky
jsou prezentovany pomoci obrazkili. K vyhodnoceni zdznami je vyuzivano znalosti
dechové automacie a syndromu spankové apnoe, hlavné apnoe u pied¢asné narozenych

novorozencu.

Klicova slova: dechova automacie, spanek, syndrom spankové apnoe, model

oscilatoru, rezonator, apnoe u pied¢asné narozenych déti

Abstract

The goal of this thesis is to create a stochastic model of the breathing automaticity
oscillator, including its management with the possibility of stopping and restarting
oscillation by an accidental process. The oscillator is implemented by computer
program MATLAB R2014a and the results are compared with real records of breathing
patterns in newborns. These results are represented with pictures. To evaluate these
records is used knowledge of respiratory automatism and sleep apnea syndrome,

especially apnea in preterm neonates.

Keywords: respiratory automatism, sleep, sleep apnea, oscillator model, resonator,

apnea in preterm neonates
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1. Uvod

Syndrom spankové apnoe je velice Castym onemocnénim diagnostikovanym u
predCasné narozenych déti. Kvili opakujicim se apnoickym epizodam potiebuje az
¢tvrtina takto postizenych novorozencti farmaceutickou nebo ventilacni podporu.
Syndrom spankové apnoe ma ptivod v nezralosti centrdlni nervové soustavy a plic.
Neléceny syndrom zplisobuje mnoho komplikaci, proto je zapotiebi apnoickym
piihodam zamezit, a z toho diivodu musi byt dité neustale monitorovano.

Vhodnou metodou pro podporu dychani u novorozenct je mechanosenzoricka
stimulace, ktera spo¢iva v mechanickém nebo senzorickém stimulu, ktery znovu obnovi
dychani ditéte (napf. vibrace, zvukovy stimul, atd.). Jeji vyhodou je to, ze je pro
organismus predcasné narozené¢ho ditéte mensi zatézi nez farmaceutickd podpora. Tato
metoda vSak neni pln€ prozkoumana a v praxi se jesté moc nepouziva.

Snizeni rizika apnoe by pomohlo mnoha pfed¢asné narozenym détem zdraveé
spat a nedochazelo by k zastavam dechu, které jsou v extrémnich ptipadech velmi
nebezpecné. Proto je tieba nalézat nové zplisoby, jak tento problém fesit.

Tato prace se zabyva pravé vySe zminénou metodou mechanosenzorické
stimulace. Zakladem je model oscilatoru, ktery je realizovan v programovém prostiedi a
pomoci tohoto prostredi, dochazi k simulaci dechové kiivky s apnoickymi pauzami.
Poté je pomoci programu zkoumano, jak lze snizit riziko apnoe.

11



2. Rizeni dechové automacie nervovym systémem
2.1. Dychéni

Dychani je fizeno dvéma oddélenymi regulaénimi mechanismy. Jeden
mechanismus tidi volni regulaci a druhy automaticitu. Volni regulaci lokalizujeme v
mozkové kiife a systém dechové automatiky nalezneme v mostu a v prodlouzené

mise.[1]

Aktivita dychacich svalii zajistujicich dychaci pohyby hrudniku zavisi na
rytmické aktivité specializovanych neuront v centralni nervové soustavé. Pravidelné
stiidani vdechu a vydechu je zajisténo pravé spontanni a rytmickou aktivitou
respiracnich center, nachazejicich se v mozkovém kmeni. Automatické dychani
vytvareji rytmické vyboje neuronli v mostu a miSe, proto pii preruSeni mozkového

kmene pod prodlouzenou michou dojde k zastavé dychani.[1][2][3]
2.2. Dechové centra

Dechové centra se nachazeji v oblasti prodlouzené michy a sklddaji se ze dvou
skupin neurond, které jsou aktivni v piislusné fazi dechu a jsou morfologicky ptesné
ohranicené. Tyto oblasti jsou také zodpovédné za normalni pribéh dychani. Skupiny

neuront délime na inspiraéni (I neurony) a expira¢ni (E neurony). [3][4]

2.2.1. Inspira¢ni neurony

vzniku respiracni aktivity. VétSina z nich se nachdzi na dorzalni strané prodlouZené
michy, nalezneme je vSak i na ventralni stran€. Aktivita t€chto neuront se pienasi jak ke
vdechovym svallim, tak do vySe uloZeného pneumotaxického centra. Soubor vSech

inspira¢nich neurond nazyvame generatorem centralni inspira¢ni aktivit. [4]
2.2.2. Expiracni neurony

Do expiracni skupiny fadime E neurony, které patii do tzv. Botzingerova
komplexu. Tyto neurony inhibuji generator centralni inspiracni aktivity a zaroven slouzi
jako generator centralni expira¢ni aktivity pii1 aktivnim vydechu a wusilovném
vydechu.[4]

Existuje n€kolik podskupin inspiracnich a expirac¢nich neuront liSicich se tim, s
jakou frekvenci produkuji nervové vzruchy. Nekteré neurony vysilaji nervové vzruchy
s konstantni frekvenci a u jinych se frekvence postupné zvysuje nebo snizuje béhem
inspiria, resp. expiria. [3]
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V prodlouzené miSe na jeji ventralni stran¢ nalezneme smichanou oblast, kde se
nachazi oba typy neuront, jak expira¢ni, tak inspira¢ni. Tato oblast je sloZena z jader,
tvoricich funkéni jednotky.[4]

2.2.3. Skupiny respira¢nich neuronii v prodlouZené mise

Respiracni neurony nachazejici se v prodlouzené mise délime do dvou skupin.
Prvni skupinou je dorzalné respira¢ni skupina (DRS). Obsahuje pouze inspiracni
neurony, které vysilaji axony k motoneurontim, inervujicim hlavni vdechové svaly
(branici a mezizeberni svaly). Jsou rytmicky aktivovany a deaktivovany. Aktivace
téchto neuronti zpiisobi kontrakci branice a mezizebernich svali, ktera vede ke vdechu.
Poté béhem inaktivace neuronid dojde k relaxaci hlavnich dechovych svali a k
pasivnimu vydechu. Cinnost dorzalné respiraéni skupiny je nezbytnd pro klidny a
usilovny vydech.[3]

Druhou skupinou je skupina ventraln¢ respira¢ni (VRS). V jeji horni Casti
nalezneme hlavné inspiraéni neurony, jejichZz axony aktivuji motoneurony hlavnich a
pomocnych vdechovych svalt. V jeji dolni ¢asti jsou ulozeny hlavné expiracni neurony
aktivujici motoneurony vydechovych svali. Neurony ventralné respira¢ni skupiny jsou

¢inné pouze pii usilovném vdechu a vydechu.[3]
2.2.4. Skupiny respirac¢nich neuronii v mosté

Posledni skupinou respira¢nich neurond je pontinni respira¢ni skupina (PRS)
tvotici pneumotaxické centrum, sklada se z neuronti inspira¢niho, i expiraéniho typu.
Aktivita téchto neuronti vyrazné ovlivituje trvani vdechu. Silna aktivita dech zkracuje,

slaba aktivita prodluzuje. Poskozeni této skupiny vede k vyraznému pomaleni
dychéni.[3]

pneumotaxickée

4 O o centrum

g

IV,
komora pre-Botzingeriv
komplex

«

G VRS

£

@

& DRS

N

=

2

-

o

s

Obrazek 1: Respiracni centra, prevzato z [3]
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2.3. Generator zékladniho dechového rytmu

Jeho hlavni soucésti se nachazeji v prodlouzené¢ mise (E neurony a I neurony).
Tyto dva typy neuroni vSak nejsou samy schopny udrzovat adekvatni rytmickou

aktivitu. Existuji dvé dalsi centra, ktera ovliviuji aktivitu t€chto neuront.[4]
2.3.1. Apneustické centrum

Nachadzi v dolni ¢asti mostu, nejpravdépodobnéji v nukleus reticularis
gigantocellularis a v rostralni ¢asti nukleus reticularis ventralis. Nalezneme zde
nahromadéni neuront regulujicich inspiracné - expiracni Cast dychaciho centra, tyto

neurony stimuluji inspira¢ni neurony v prodlouzené mise. [4]
2.3.2. Pneumotaxické centrum

Toto centrum ftidi apneustické centrum. Pneumotaxické centrum je shluk
neuronl nachazejicich se v horni ¢asti mostu a umoziuje stiidani nadechu a vydechu.
Ma tlumivy ucinek na apneustické centrum V obou pilkach mozkového kmene jsou
tedy separatni generatory dechového rytmu a jejich funkci synchronizuji pficné
spojeni.[4]

2.3.3. Pre- Botzingeriv komplex

Vlastnim generatorem dechového rytmu je pravdépodobné mald skupinky
neurontl v horni ¢asti ventralni respiraéni skupiny, nazyvané pre-Boétzingeriv komplex a
obsahujici bunky vykazujici pacemakerovou aktivitu. Tyto buriky rytmicky produkuji
nervové vzruchy, které patrné ovliviuji cinnost DRS, v pripade usilovného dychani i
VRS. Mechanismus vzniku dechového rytmu v neuronech pre-Botzingerova komplexu

neni dosud objasnén.* [3]

1 SLAVIKOVA, Jana a Jitka SVIGLEROVA. Fyziologie dychani. 1. vyd. Praha: Karolinum, 2012, 92 s.
ISBN 978-802-4620-657.
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Obrézek 2:Lokalizace a interakce jednotlivych ¢asti dychaciho centra v prodlouZené miSe a mosté, prevzato z

2.4. Dechova krivka

(4]

Dychani je zaloZeno na rytmickém zvétSovani a zmensovani objemu hrudniku a mé dvé

faze, inspiraci a expiraci. Dechova kiivka zobrazuje zavislost mnoZstvi objemu vydechovaného

a nadechovaného vzduchu na ¢ase. Mnozstvi nadechovaného a vydechovaného vzduchu hraje

v diagnostice plicnich onemocnéni vyznamnou roli. Dechova kiivka zdravého jedince se tvarem

blizi sinusoidé. [11]

B Flow (Lfmin)
Expiration E

(=)

Obréazek 3:Signal ze spirometru z jedné minuty spontinniho dychini ukonéeného hlubokym vydechem,

200
100
0=
-IDD-
-200

prevzata z [19]

Expiration
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2.4.1. Plicni objemy

Dechovy objem je mnozstvi vzduchu, které se vyméni v plicich pfi klidném
dychani kazdym vdechem a vydechem, zna¢ime jej VT. Clovék kazdym vdechem a
vydechem vdechne nebo vydechne uréity objem vzduchu a tento objem zéavisi na
hloubce inspiria, ¢i expiria. Pfi nepatologickém dychani dochazi k pravidelnému

stfidani inspiria a expiria.

6000 — Inspirace
4 n n? A
Inspiracni Vitalni
rezervni kapacita
— volum
£ 20— Celkova
= kap?cna
Dechovy plic
g objem
o) AN/ N TTANTUAN  ~ "1 = &
@)
LA . W VM VIV -
2000 1 Exspiraéni
rezervni o
volum Funkcni
v rezidualni
kapacita .
Rezidualni ;
Vollim Exspirace l
¥ v

Obrazek 4:Plicni objemy, pitevzato z [20]

Po ukonceni klidného vydechu je jeSt€ moznost vydechnout urcity objem
vzduchu (1,1 1), tzv. rezervni expira¢ni objem. Po maximalnim vydechu plice
nezustavaji prazdné, obsahuji jesté 1,2 1 vzduchu, coz je rezidualni objem plic, ktery je
vyznamny pro posouzeni plicnich funkci. Z téchto objemu se skladaji dechova kapacity,
jako je vitalni kapacita, funkéni rezidualni kapacita a celkova plicni kapacita. Hodnoty
jednotlivych objemti a kapacit plic zavisi na véku, pohlavi, konstituci, povrchu téla,
trénovanosti a dalsich faktorech viz tabulka 2.[2][12][11]
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Tabulka 1:Plicni objemy a hodnoty majici vztah k mechanice dychani a posouzeni

Sfunkcniho stavu plic, prevzato z [12]

plicni objem | plicni
u muzi [1] objem u
Zen [1]
inspira¢ni kapacita rezidualni objem 3,3 1,9
Vitalni expiraéni rezervni objem 0,5 0,5
kapacita -
funk¢ni rezidualni dechovy objem 1 0,7
kapacita
inspiracni dechovy 1,2 11
objem
celkova plicni kapacita 6 4,2
Normaini dychani
\ vydech

hyperventilace

apnoe hyperventilace

nédech/

Centralni spankova apnoe

Obréazek 5:Dechova kiivka normalniho dychéni a apnoe, pfevzato z [21]
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3. Poruchy dychani vazané na spanek

3.1. Spanek

Spéanek je nervovy fenomén charakterizovany poklesem drazdivosti korovych
neurontt na senzorické podnéty. Je to Utlumovy stav, jehoz hloubku mizeme urcit
intenzitou smyslového podnétu, ktery spanek pierusi. Rozsah spanku je dan rozsahem
utlumené &asti mozkové kiry. Uroveri aktivace korovych neuronti souvisi pfimo s
celkovym mnozstvim podnétli doléhajicich na receptory. Diky tmé vyradime zrakové
receptory, diky tichu sluchové receptory a v lezici poloze vyfazujeme i vzruchy
generované proprioreceptory antigravitacnich svall. V této "tmavé" fazi je celkovy
senzoricky vstup minimalni, a tim je taky aktivace RAS silné limitovana. Spanek ma
dualni a cyklicky charakter, ve kterém se pravideln¢ stiidaji dvé faze, a to ortodoxni a
paradoxni spanek. Cyklus zahrnujici oba spanky trva asi 90 minut.[4]

3.1.1. NREM spéanek

Je to synchronizovany a pomalovinny spanek, piipadd mu na 80-85% z
celkového trvani spanku. Umozituje metabolickou a strukturalni regeneraci.
Rozd€lujeme jej do Ctyi stadii. Prvni stadium je charakteristické vysokou frekvenci,
druhé vyskytem spankovych vietének, coz jsou vyboje vin s amplitudou kolem 50uV a
s frekvenci 10-14 za sekundu, ve tietim stadiu se frekvence snizuje a amplituda vzrusta

a ve Ctvrtém stadiu se vyskytuji rytmické pomalé viny.[1][4]
3.1.2. REM spének

Je to desynchronizovany a rychlovinny spanek a ptipada na 15-20% celkového
trvani spanku. Jsou zde pfitomny rychlé bloudivé pohyby oénich bulbli. Umoziuje
vytvafeni paméti, ruSeni nepodstatnych informaci a kontrolu regenerace, probihajici v
NREM. Charakteristickym znakem pro tento typ spanku je vyskyt ponto-genikulo
okcipitalnich hrott, coZ jsou velké fazické potencialy, které aktivuji retikularni inhibicni
oblast, nachazejici se v prodlouzené miSe, coz je pfi¢inou snizeného svalového
tonu.[1][4]
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Tabulka 2:Z&kladni rozdily mezi spankem NREM a REM, prevzato z [4]

R

Frekvence dychani nizsi a pravidelna zvySena a nepravidelna

Tonus kosternich svalt nizky zadny

Hloubka spanku mensi vetsi

Prttok krve nezménén vyrazné zvysen

Podil na celkovém trvani
spanku:

- u dospélych

- U novorozencu

- U nedonosenych déti

zfidka a s mySlenkovym  témét pravidelné a se
obsahem smyslovym obsahem

3.2. Dychéni ve spanku

Béhem spanku se déje mnoho komplexnich zmén v organismu. K integraci
téchto jednotlivych slozek komplexnich zmén se velkou mirou podili retikularni
formace, kterd také spolupracuje s respiraénimi centry a lokalizujeme ji v rGznych
oddilech mozkového kmene, mezimozku a stfedniho mozku. [8]
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3.2.1. Regulace

Bdélostni stimulace centralni nervové soustavy je dilezita pro aktivaci
regulacnich mechanismi dychéni. Tuto komplexni bd¢lostni stimulaci poskytuje
retikuldrni aktivacni systém. Pokud se tato aktivace oslabi nebo uplné odpadne, tak se
ventilace v pribéhu spanku vyrazné snizi. Kdyz usneme, bd€lostni stimulace CNS
pfestane, coz ma za nasledek, ze se ventilace v prub&éhu spanku uskutec¢iiuje pouze
¢innosti centra pro automatické dychani, které se nachazi v mozkovém kmeni. Béhem
spanku je také mirné¢ sniZzena citlivost perifernich receptori k hypoxémii.
V prechodnych féazich spanku nastava pokles tonu a aktivity svalii, coz miize vést
k hypoventilaci nebo vyustit v apnoe. Kvili vznikajicim komplikacim, jako je hypoxie,
hyperkapnie a n¢kdy i mirna acidoéza, dochazi k drazdéni perifernich chemoreceptora,
coz zpusobi kompenzaéni zesileni ventila¢niho usili. V prabéhu spanku také dochézi
k zGzeni hornich cest dychacich. Vyznamny vliv na dychani ve spanku maji reflexy
regulujici dychaci vzor, a také obranné reflexy dychacich cest. V hlubokém spanku
dochazi ke zpomaleni a prohloubeni dychéani. Kvili zvy$enému odporu dychacich cest
zpusobenych mirnou hyperkapnii se zpomaluje vydech.[8]

3.3. Syndrom spankové apnoe

Syndrom spankové apnoe (SAS) je soubor priznakii a chorobnych stavii, které
vznikaji na zakladé opakovanych apnoickych pauz a/nebo hypopnoi béhem spanku. Je
dan frekvenci apnoe a hypopnoe za hodinu a jejich délkou.? Apnoicka pauza delsi nez
10 vtefin je patologicka, stejné¢ jako vice nez 5 apnoi za hodinu. Tyto pauzy jsou
zptusobeny bud’ obstrukcemi hornich cest dychacich, nebo parcialni poruchou
automatického dychéani ve spanku. [18]

Apnoe délime na obstrukéni, vyznaujici se pretrvavajicim dychacim usilim
hrudniku v pribéhu trvani apnoe, dale na centralni, kde uz se dychaci usili nevyskytuje

a smisenou, ktera za¢ina jako centralni a kon¢i jako obstrukéni.[8]

Dusledkem apnoi je hypoxie, hyperkapnie a progresivni denaturace
hemoglobinem, sinusova bradykardie a dal§i arytmie. NeléCeny syndrom spankové
apnoe vede k polycytemii, cor pulmonae, hypertenci v krajnich ptipadech k srde¢nimu
selhani.[5]

2SONKA, K. a J. SLONKOVA. Spankova apnoe dospé&lého véku [online]. [cit. 2015-05-22]. Dostupné z:
http://www.prolekare.cz/pdf?ida=nn_08 06 01.pdf
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3.3.1 Syndrom obstrukéni spankové apnoe

Tento je zpisobeny opakovanou obstrukci hornich dychacich cest ve spanku,
které se ve chvili, kdy je dokonCovan vydech, upln€ nebo castecné uzaviou, coz vede
k vyskytu apnoe a hypopnoe, a tim padem k probouzenim reakcim.[8]

3.3.3.1. Patofyziologie

Mistem nejcastéjSiho uzaveéru dychacich cest je orofaryng, coz je jedna z Casti
hltanu, nicméné kolaps v konecném dusledku postihne cely hltan. K tomu pfispiva i
fakt, Ze hltan je pifi spanku uz8i nez za bdélého stavu. Studie ve vétSing piipada
poukazuji na to, ze u nemocnych OSA jsou vnitini rozméry hornich cest dychacich
mensi nez u zdravych jedincl, coz je zptsobeno zménami tvaru mékkych tkani a
zménami splanchnokrania (obli¢ejova ¢ast lebky obklopujici pocate¢ni ¢asti dychaciho a
traviciho ustroji Celisti). K obstrukei hltanu pii nadechu vedou faktory jako je velky
nasavaci negativni intraluminarni tlak, maly klidovy lumen hltanu a zvySeny odpor
hornich cest dychacich. Dalsim dalezitym faktorem, ovliviiujicim uzavér hornich cest
dychacich, je nitronosni tlak, ktery kdyz klesne k hodnoté 3 c¢cm vody, tak zastavi
proudéni vzduchu nosem a dojde k apnoe [8].

Vyskyt apnoe ovlivituje také nestabilita fizeni dychani v pribéhu spanku. U
apnoickych jedinct se vyskytuje chybné fizeni ¢innosti svaloviny hltanu, coz miize vést
K jeji hypertrofii a poskozeni.[8]

Pfi nedostatku spanku jsou apnoické epizody v pribéhu spanku delsi a
frekventovangéjsi.[5][8]

3.3.1.2. Priibéh obstrukéni apnoe

Apnoe se vyznacuje typickym chrapanim a pravidelnym hlasitym dychanim.
Pied apnoe se prisvit hltanu postupné zuzuje, aZz dojde k jeho uzavieni, v ptipadé
hypopnoe se dychaci cesty nezaviou uplné, jen se redukuje jejich prasvit. Dochazi
k postupnému snizeni dechové aktivity, kterou stiida inspiracni Gsili. Respira¢ni Gsili a
inspiracni sila vzrastaji v pribéhu apnoe az do zlomového bodu, ve kterém dojde
k otevieni dychacich cest. V té chvili dochazi k probouzeci reakci, ktera je zptisobena
intenzitou inspiracniho svalového usili. Opakované probouzeni zplsobuje fragmentaci

spanku, ktera ma negativni dasledky. [8]
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3.3.1.3. Diisledky OSA

Obstrukéni spankova apnoe je spojovana s kardiovaskularnimi problémy, jako je
hypertenze, srde¢ni selhani, cévni mozkové ptihody. Je také asociovana s metabolickym

syndromem a vét§im vyskytem epileptickych projevt a zkracuje doziti.[18]
3.3.2. Syndrom centralni spankové apnoe

Radi se k parcidlnim porucham automatického dychani. Je to opakované
V centralni nervové soustaveé. Charakteristikou syndromu je pferuSovani nebo poklesy
ventilaéniho usili v pribéhu spanku. Vyskytuje se Casto spolu s obstrukéni spankovou
apnoe.[8]

3.3.2.1. Patofyziologie

K pfi¢indm centrdlni spankové apnoe fadime ziskanou nebo vrozenou kmenovou
lézi, ktera mize vzniknout po kmenovém iktu, infekci, chirurgickém zakroku anebo
stlatenim respiracniho centra tumorem. Nervové struktury zajistujici fizeni dychani
mohou byt poskozeny separatné. Nedostatek automatické kontroly dychani se nejvice
odrazi na NREM spanku. Dalsi pti¢inou je snizena citlivost k hyperkapnii, vyskytujici
se u pacientil trpicimi neuromuskuldrnimi chorobami s oslabenim dychacich svald,
kterym se kvuli chorobé zvysuje hladina adaptace na parcidlni tlak oxidu uhli¢itého.

Apnoe potom zpusobi praveé snizena senzitivita.[8]

3.3.2.2. Priibéh apnoe

Dochézi k opakovanému oslabeni az vymizeni dychaciho déje z nadiizenych
nervovych center. Stejné jako u obstruk¢éni apnoe ma oslabeni inspira¢niho déje za
nasledek zéstavu dechu po dokonceném vydechu, vtomto piipadé ale
nezaznamenavame zvySené respirani Usili. Zastava dechu je zplsobena nejen
ztracejicim se usilim respiracnich svald, ale i kolapsem hltanu kvili mizejici aktivité
dilatatoru hltanu. PferuSovani nebo poklesy ventilaéniho usili zplisobuji pokles saturace
hemoglobinu v krvi, coz vyvola hypoxii, stejné jako v piipadé obstrukéni apnoe.
Hypoxie ma za nasledek probuzeni, pii kterém dochazi k obnoveni dychani.[8]

3.3.1.3. Diisledky CSA

Disledky jsou obdobné jako u obstrukéni spankové apnoe. Doprovazi ji
kardiovaskularni komplikace a mize zpusobit cévni mozkovou piihodu. Fragmentace

spanku také zptisobi nadmérnou denni spavost, pocit unavy nebo nespavost. [8]

22



4. Apnoe u predcasné narozenych novorozencii

Apnoe novorozenct je hlavnim diagnostikovanym problémem mezi piedcasné
narozenymi détmi a uzce souvisi s gestatnim vékem ditéte. Postihuje vice nez
sedmdesat procent déti. Epizody apnoi a bradykardii jsou ¢astou komplikaci u velmi
nezralych novorozenci. Jakmile dosahnou 32-34 tydnu gesta¢niho stafi, vyskyt apnoi
Klesa. S gestaénim vékem klesa trvani a frekvence apnoickych pauz, coz znamena, ze
¢im je dité star$i, tim jsou apnoické pauzy krat$i a méné frekventovanéjsi. U predCasné
narozenych déti je znacna ¢ast apnoi smiSenych nebo centrdlnich, a pouze 35%
obstruk¢nich. [8][14]

4.1. NedonoSeny novorozenec

Gestacni vék nedonoseného ditéte je nizsi nez ukoncenych 37 tydnl gravidity a
jeho porodni vdha byva nizsi nez 2,5 kg. NedonoSeni novorozenci jsou zatizeni vyssi
mortalitou a morbiditou, kterd miize vést k porucham jejich dlouhodobého vyvoje.
Vyskyt a zavaznost problému spojenych s prematuritou klesaji se stoupajicim gestacnim
vékem a zvysujici se porodni hmotnosti.®> Nedono$eni novorozenci maji zdravotni
problémy spojené s nezralosti kardiovaskuldrniho systému (mohou zpiisobovat
hypotenzi nebo srde¢ni selhani), s nezralosti systému traviciho, jako jsou problémy
S pfijmem potravy, poté i s nezralosti imunitniho Systemu, hematopoetického systému
(dochazi k vyskytu anémie a krvaceni), nervového systému (inkoordinace sani a
polykani, snizeny svalovy tonus atd.) a respiratniho systému (apnoe, syndrom
respiracni tisn€). Maji také komplikace zplsobené nezralosti jater a problémy s regulaci
télesné teploty a s fadou metabolickych komplikaci. U velmi malych nedonoSenych
muze tato nezralost organovych systému vést k riznym akutnim a chronickym
onemocnénim jako jsou napf. apnoe a bradykardie. Tato prace se zabyva komplikacemi

respiranimi a to konkrétné vyskytem apnoe.[9][10][14]
4.2. Dechova frekvence a rizné typy dychani

Dechové frekvence je zavisla na véku, ¢im je dit¢ mladsi, tim je dechova
frekvence vyss$i. Zraly novorozenec dycha s frekvenci 30-50 dechti za minutu,

nedonoseny novorozenec 40-60 dechti v pribéhu jedné minuty. [9]

3 LEBL, Jan. Klinicka pediatrie. 1. vyd. Praha: Galén, 2012, xix, 698 s. ISBN 978-807-2627-721.
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4.2.1. Typy patologického dychani

Obstruktivni typ: Vyznacuje se prodlouzenym expiriem a typickymi vedlejSimi
fenomény pii vydechu, od piskotu, az k chropim. Zaznamenavame jej pti bronchialnim

astmatu nebo obstruktivni bronchitidé.[9]

Restriktivni typ: Tento typ je charakteristicky zvySenou dechovou frekvenci a
vétsim rozsahem dechovych exkurzi a vyskytuje pfi plicni fibroze.[9]

Kussmaulovo dychani: Je charakteristické zvySenou dechovou frekvenci, vétsim
rozsahem dechovych exkurzi a intermitentné¢ velmi hlubokymi dychacimi exkurzemi.

Zaznamenavame jej pii metabolické acid6ze.[9]

Cheyneovo-Stokesovo dychani: Je to periodické dychani s ménicim se rozsahem
dychacich exkurzi, po ptedchozim zpomaleni frekvence dechu nasleduje apnoe. S timto
typem dychani se setkame u poSkozeni CNS.[9]

Biotovo dychani: Je to periodické dychani s pravidelnymi apnoickymi pauzami.

Vyskytuje se pii po§kozeni mozkového kmene.[9]

Lapavé dychani: Je charakteristické snizenou dechovou frekvenci, rozsah
dechovych exkurzi je rizny. Toto dychani se vyskytuje pii Soku, hypoxii, asfyxii a
sepsi.[9]

BIOTOVO DYCHANI

AW WAL AALNY AN

KUSSMAULOVO DYCHANI

objem

CHEYNE STOKESOVO DYCHANI
cas

Obrazek 6: Dechové kiivky patologickych dychani ve srovnani s normalnim dychanim, prevzato z [22]
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4.3. Patologie apnoe

Centralni apnoe, neboli idiomaticka apnoe, je typickd pro nedonoSené
novorozence. Je davana do souvislosti s nezralosti centrdlni nervové soustavy,
konkrétné s nezralosti mozkového respiracniho centra, jelikoz axodendriticka spojeni
respiraénich neuronit v mozkovém kmeni jes$t¢ nejsou dostatecné vyvinuta. Tato
nezralost se projevuje snizenou ventilaéni odpovédi chemoreceptori na zmeény
parcialniho tlaku kysliku a oxidu uhli¢itého, cozZ ma za nasledek hypoxii. Na hypoxii
vSak misto hyperventilace reaguji nedonoSeni apnoi, ktera zpiisobi zastavu dechu,
jelikoz reakce mozkovych center na hypoxemii a hyperkapnii je sniZzend. Dalsi
komplikaci je snizend probouzeci reakce pii pfitomnosti hypoxie. V bdélosti je dychéani
normalni, az po wusnuti se objevuje periodické dychdni a centrdlni apnoe
s hypoxemii.[9][13][6]

Obstrukéni apnoe v novorozeneckém véku byva zplisobeno nestabilitou stény
laryngu, ochabnutim submentalnich svall, zdklonem hlavy ¢i nosni okluzi. Na vzniku
téchto apnoi se také muze podilet nezrala plicni mechanika a laryngalni chemoreflex.

Na hrudniku a bfiSe jsou znatelné dychaci pohyby, ale neregistrujeme zadné proudéni
vzduchu. [8]

Apnoe také zavisi na spankovém stadiu. V pribéhu aktivniho REM spanku se
vyskytuje zvysSeny pocet apnoi, jelikoz je v této fazi spanku kontrola dychdni méné
dokonala nez v jiné fazi.[8]

4.4. Prabéh apnoe

Syndrom spankové apnoe je definovan jako tricet desetivterinovych a delSich
apnoickych epizod zachycenych v nocnim polysomnografu.* Je to ruseni dechového
rytmu, vyznacujici se idiopatickymi pauzami v dychéni, které jsou casto spojovany
cyanozou, také se snizenym srde¢nim tepem (bradykardii), kde je tepova frekvence
niz8i nez 100 tepu za minutu, a také s hyposaturaci, coz je snizené mnozstvim kysliku v
arteridlni krvi, a také se zménou prokrveni mozku. Tento stav se projevi po jednom az
dvou dnech zivota, a pak v prub¢hu nasledujicich sedmi dni. Kvuli opakujicim se
apnoickym epizodam potiebuje az 25% té€chto novorozencli farmaceutickou nebo
ventilacni podporu.[6][13][9]

4 KOTAGAL, Suresh. Zaklady détské neurologie. [1. vyd.]. Pieklad Jan Hadag. Praha: Triton, 1996, 205
s., obr., tab., graf. ISBN 80-858-7506-3
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4.5. Diagnostika apnoe

Pted diagnostikovanim idiopatické apnoe je nutné vyloucit sekundéarni pficiny
apnoe jako je pneumonie, sepse, duseni, anémie, teplotni nestabilita a dalsi, které
fadime k apnoim symptomatickym, a které se 1é¢i se jinak. VSechny déti narozené diive
nez ve 35 tydnu by mély byt ve svém prvnim tydnu zivota monitorovany, kvili vyskytu
apnoickych pauz, za ucelem v¢asného zachyceni téchto pauz. Monitorujeme
kardiorespira¢ni funkce (EKG) a saturaci krve kyslikem a také EEG. K zachyceni
zastavy pohybl hrudniku nebo poklesu saturace krve kyslikem pouzivame rizné
senzory. [6][8]

4.5.1. Senzory pro diagnostiku apnoe

Prvnim typem jsou pohybové senzory, které detekuji pohyb hrudi jako dychani.
Ty mohou selhat pii diagnoéze obstrukéni apnoe a mohou zaménit pohyby téla
s dychanim. [6]

Dalsim typem jsou monitory méfici hrudni impedanci, které detekuji zmény
impedance, které nastavaji s dechovou aktivitou, také vSak nejsou vhodné pro

diagnostiku obstruk¢ni apnoe.[6]

Pak se pouzivaji pulzni oximetry, které detekuji zménu srdec¢niho tepu a
velikost saturace béhem apnoickych epizod. Na obrazku 3 mizeme vidét pohybovy

senzor (okolo hrudniku ditéte) a pulzni oximetr (na prstu ditéte). [6]

Obréazek 7: Senzory pouZivané pro monitorovani apnoe, pitevzato z [23]
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4.6. Dusledky apnoe

V duasledku hypoxicko-ischemického inzultu mutze mit neadekvatni nebo
opozdéna lécba za nasledek nevratné neurologické poSkozeni. Miize tedy dochazet
k poskozeni zraku, senzomotorické hluchoté, spastické paraparéze nebo kvadruparéze a
psychomotorickeé retardaci.[8]

4.7. LécEba centralni apnoe

Po diagnostice apnoe musi pii 1€cbé dojit k realizaci ur€itych obecnych opatieni,
ke kterym patii dodrzovani pfisunu vzduchu, dychédni a cirkulace vzduchu.
Novorozenec by mél lezet v poloze s volnymi dychacimi cestami a v termoneutralnim
prostiedi (36,2-36,5°C). Také by se m¢l vyhybat kojeni po dobu nejméné dvaceti Ctyt
hodin. Poté je tieba zavést specifické opatieni, coZz znamena podavani 1éki obsahujicich
aminofylin, teofilyn, kofein a doxapram. Lécba se také provadi stimulaci, po které dité
zatne zpravidla znovu dychat, umélou ventilaéni maskou bez zvySeného piivodu
Kysliku a v krajnim piipadé, pfi vyskytu vice nez dvou apnoickych pauz, se pouziva
mechanicka ventilace plic.[6][9][14]

E

-
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3

Obréazek 8: Novorozenec s umélou plicni ventilaci, pfevzato z [24]
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4.8. Stabilizace nevyvinutych dechovych vzorci pred¢asné narozenych déti

uzitim stochastické mechanosenzorické stimulace

Dychaci vzorce ptredcasn¢ narozenych déti Casto vykazuji velké rozdily v
nacasovani dechti. Tyto rozdily maji klinicky vyznam ve vztahu k prodlouzené apnoe a
k hypoxii. Experimentalni a vypocetni studie ukazaly fadu faktor napomahajicich
dychaci nestabilit¢ u novorozencii, napf. abnormalni interakce mezi fidicimi systémy,
jimiz se Fidi spanek a dychani, nebo zranitelnosti, tykajici se vlastnosti centralniho

respirac¢niho oscilatoru. [7]

V nervovych Kkontrolnich systémech mize byt nelinearni mechanismus
dechového oscilatoru vyuzit na vylepSeni stability dechového rytmu pomoci malych
zvukovych podrazdéni. Napt. nepravidelny nervovy impuls mize byt pomoci téchto
malych zvukovych vstupii transformovdn do silného stimuldtoru, ktery drazdi
membranovy potencidl blizky nervové rezonanéni frekvenci. Koncept zvukové-
vylepsujici rytmus je také aktualni pro skupinu slabé synchronizovanych neuront, ve
kterych pouzitim zvukovych stimuli podporuje synchronizovana skupina impulsi
rytmické dechové aktivity. Pokud zvazime, Ze centrdlni dechovy rytmus je generovan
koordinovanymi aktivitami skupin parovych oscilatorti, potom tyto malé zvukové
vstupy zasahuji do rytmu generujicich neuronti, a tim padem by mély stabilizovat
rytmické vychozi signaly nebo dokonce pfeménit systém z podprahové arytmické
aktivity do silné rytmické aktivity pomoci stochastického rezonan¢niho mechanismu.

[7]

Experimentalni pozorovani ukazuje, ze stimulace somatickych aferentnich drah
muze byt vhodnou metodou pro podporu dychani u novorozencti, i kdyz jsou zde pouze
limitované informace o somatickych aferentnich drahdch a jejich postupu do
novorozeneckého dechového kontrolniho systému. Obecné se predpoklada, ze
somaticka stimulace napomahé dychani a oslabuje inhibujici reflexy. Stimulaci koznich
receptord u plodu mizeme pfeménit apnoe do spontanniho pravidelného dychani.
Manuélni hmatova stimulace aplikovand na koncetiny a na zada je b&zné uZivana u
pfedCasné narozenych déti na preruSeni apnoe. Také se mohou aplikovat vibraéni
stimulace na hrudnik nedonosenych déti, které mohou zplsobovat podstatné zmény v

dychacim vzorci, je zde vSak nedostatek vyzkumi potvrzujicich tuto skute¢nost. [7]
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5. Model oscilatoru

Tento model oscildtoru pro stabilizaci dychani u novorozencii stochastickou
mechanosenzorickou stimulaci generuje signal, ktery simuluje dechovou kiivku
novorozencl. Pracuje na principu opakujiciho se procesu, ktery lze nejsnadnéji
modelovat pomoci harmonickych signala. Model oscilatoru vychéazi ztextu ze
zdroje[15] a[16].Zde je k realizaci modelu vyuzit ¢islicovy rezonator. Zvolili jsme tento

typ oscilatoru, jelikoz jeho vystupem je harmonicky signal.

5.1. Schéma oscilatoru

y (n)

Oscilator se sklada ze dvou zpozd'ova¢i z* a ze dvou nasobeni konstantami ¢ a
k. Témi je upravovan vystup jednotlivych zpozdovaci. Vysledny signal je

reprezentovan sumou téchto upravenych signal.[15][16]
5.2. Matematické reSeni
Uvedeny model vychazi z rovnice v obecném tvaru:
ym) =cyn—-1)—k.y(n—2) 1)
kde y (n) je vysledny signdl, y(n-1) a y(n-2) jsou signaly zpozdéné o 1, resp. 2, vzorky,

c a k jsou konstanty, kterymi se nasobi zpozdéné signaly. K témto konstantam

jednotlive pii¢itame ruseni typu bily Sum s normalnim rozdélenim [15]
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5.2.1. Konstanty c a k

5.2.1.1. Konstanta c-simulace apnoe

Pro vypocet konstanty c je tfeba pouzit prenosovou funkci, ze které také
vypocitdme hodnoty po6li. Pomoci pfenosové funkce simulujeme na kiivce vyskyt
apnoickych pauz. Obrazek jednotkové kruznice vyobrazuje piiklad rozlozeni pola. Oba
poly jsou navzdjem soumérné a nesmi se vyskytovat mimo jednotkovou kruznici.
Zvolenim jednoho se ndm automaticky vygeneruje druhy. Umisténi poll je zasadni pro
modelovani rychlosti Gtlumu amplitudy signalu.[15][16]

imag

Obréazek 9: Jednotkova kruZnice s nahodné zvolenymi poly

Matematické feSeni prenosové funkce:

72

H) = e @)
1
H(Z) - 1-z71(p1+p2)+z " 2pl1.p2
Pl =P real + 1 P imag
P2 =P real — 1P imag
vypocet konstanty c: c = pl+p2

C=Preal + 1 Pimag+ Preal — I Pimag

C =2.Preal
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zaruseni konstanty c: C=2.preatA.s(n)
A..konstanta urcujici amplitudu ruseni
s(n)...bily Sum s normalnim rozdélenim

5.2.1.2 Konstanta k- tvarovani kiivky

Konstantu jsme vypocitali rovnéz z prenosové funkce. Tato konstanta vyznamné

ovliviiuje vysledny tvar kiivky. K této konstanté také pric¢itame bily Sum. [15][16]
k= pl.p2
k= (Preal +i Pimag)-(Preal —1 Pimag)
K= preai®+ Pimag”
zarudeni konstanty k: k= (Prea’®+ Pimag2)+A.s(n)
A...konstanta urcujici amplitudu ruSeni

s(n)...bily Sum s normalnim rozdélenim

Reseni rovnice: yn) =cn).y(n—1) —k(n).y(n—-2) (1)
y(—1) = sin [%zfo]
y(—=2) = sin [%Zfo]

y(0) =c.y(=1) —k.y.(=2)
y(1) =c.y(0) —k.y.(=1)
y(2) =c.y(1) —k.y.(0)

Reseni je oSetfeno v intervalu -2 az 2. Frekvence fo a fs si pfedem libovolné
zvolime. Prvni dva kroky pfedstavuji konkrétni feseni, tedy konkrétni kiivky. V dal§im
kroku vyuzivame vysledkt prvnich dvou krok, které roznasobime konstantami ¢ a k, to
samé roznasobeni opakujeme u dalSich krokt. V kroku ¢&. 4. vyuzivdme vysledku
zkroku 1 a 3 a v poslednim kroku vyuzivame vysledku z kroku 3 a 4. Koneénym
vysledkem tedy bude oscilator snizujici svou amplitudu v zavislosti na konstantach, ke

kterym byl pticten bily Sum s normalnim rozdélenim. [15]
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5.2.2. Vysledny signal y (n)

Tento signal vznika po prichodu vstupniho signalu zpozd'ovaéi a jeho
roznasobenim konstantami s jednotlivymi c¢astmi kiivky. Je ovliviiovan piedem
zvolenymi frekvencemi, konstantami ¢ a k a polohou pola. Vystupem je zaru$ena
ktivka, podobajici se tvarem sinusoidé¢.

1.5 T T T T T T T T T

05 -

2% 1 1 1 1 1 1 1 1
0 200 400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800 2000

Obrazek 10: Dechova kiivka
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6. Realizace programu

Jako programové prostiedi je zvolen MATLAB R2014a. Cely model je
realizovan jako GUI (grafické uzivatelské rozhrani) a K jeho vytvofeni je vyuzito
informaci ze zdroje [17]. Diky vyuziti GUI tomu muze uzivatel dle vlastni vile
nastavovat vstupni hodnoty. Vystupni model se zobrazi v grafu. Tyto vystupy budou
porovnavéany se skute¢nymi kiivkami.

6.1. Realizace programu

Ukolem programu je simulovat dechovou kiivku, ve které se vyskytuji apnoické
pauzy. Kiivku lze generovat za pouziti vzorci uvedenych v modelu. Pro pfiblizeni
vzhledu simulované kiivky k realné kiivce se pficita gaussovsky Sum. V programu si
nejdiive nastavime pocateCni parametry, které ovlivni vysledny tvar kifivky a pocet
simulovanych apnoickych pauz, poté dojde k vykresleni kiivky. Kfivka se pohybuje i
v zapornych hodnotach, které vyjadiuji mnozstvi vydechovaného vzduchu, kladné
hodnoty vyjadiuji mnozstvi nadechovaného vzduchu. Ktivka by méla co nejvérnéji

simulovat realnou dechovou kiivku.
6.1.1. Funkce program_simulace_apnoickych_pauz

Je to hlavni funkce inicializujici prvky na ovladani grafického rozhrani. Touto
funkci se spousti hlavni okno, z néj mize uZivatel nastavit jednotlivé parametry. Hlavni

okno programu lze rozdélit na jednotlivé sekce, které ukazuje Obrazek 11.

6.1.1.1. sekce A

V této sekci nastavuje uzivatel jednotlivé vstupni hodnoty formujici vysledny
tvar a vzhled dychaci kiivky. Sekce A musi byt vyplnéna jako prvni a cela (apnoe, tvar
ktivky a frekvence dychani), jelikoz z jejich hodnot dale vychazi sekce B a sekce C.

apnoe- uzivatel si mize nastavit, kolikrat bude chtit simulovat vyskyt apnoické pauzy

frekvence dychani- zde je nastaveno pét modelovych frekvenci dychani, pii kterych
simulujeme dychani s apnoickymi pauzami. Frekvence byly zvoleny na zakladé

pfedchozich experimentalnich pokust.

tvar krivky-timto parametrem lze nastavit frekvenci, ktera vyrazné€ ovlivni tvar kiivky.
Tvar nejvice podobny realné kiivce se pohybuje v rozmezi 100-150.
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Simulace apnoe

apnoe frekvence dychani
— frekvence———— 1
X @ nejwyiEi frekvence 0.5
tvar krivky
() vyS5i frekvence 0
(C) normalni frekvence -0.5
() niZEi frekvence 1
L, -1 0 1
() nizka frekvence
pokles apnoické pauzy
A B
Dechova krivka
1 —
08
06
04
02
0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 ]
0 01 02 03 04 04 0.6 07 08 09 1
Obrazek 11: Rozdéleni programu na jednotlivé sekce
6.1.1.2 sekce B

V této sekci nastavuje uzivatel umisténi polli pomoci kurzoru mysi. Umisténim
jednoho poélu se automaticky vygeneruje po6l druhy a aplikaci jednotlivych pola do
vzorcl z modelu dojde Kk nastaveni rychlosti a strmosti poklesu dechové kiivky pfi
vyskytu apnoické pauzy. Cim blize je zvoleny pol kraji jednotkové kruznice, tim je
pokles kiivky pomalejsi, a ¢im vice se blizi stfedu, tim je pokles rychlejsi. Tlacitko
pokles apnoické pauzy posléze spusti vykresleni grafu.

6.1.1.3 sekce C

V sekci C dojde k vykresleni kiivky, které je ovlivnéné nastavenymi parametry
ze sekci A a B. Obrazek 11 ilustruje nastaveni vSech sekci.
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6.1.2. Funkce poly

Funkce, ktera zpracovava udaje zadané uzivatelem. Dle zadani uzivatele dosadi
do jednotlivych vzorcti dané hodnoty. Vstupem této funkce je apnoe, frekvence dychani
a tvar kiivky. Vystupem je graf dechové kiivky.

Simulace apnoe

apnoe frekvence dychani
frekvence 1
z B ¥
nejvys:i frekvence 0.5
tvar krivky
vysSi frekvence 0
100 @) normalni frekvence 05
wwe .*.
nizsi frekvence 1
s -1 0 1
nizka frekvence
pokles apnoické pauzy

Dechova krivka

0.5 -

| | |
0 1000 2000 3000 4000 5000 6000 7000

Obrazek 12: Nastaveni parametri a vykresleni dechové kiivky

6.2. Srovnani vystupu s realnymi zaznamy dechovymi krivkami

Pro prozkoumani funk¢nosti programu se srovnavaji redlné dechové apnoické
kiivky skiivkami vygenerovanymi programem. Reédlné kiivky od piedCasné
narozenych déti se nezaznamenavaji, proto program testujeme na vysledcich od
dospélych pacientti.

V prvnim srovnéni srovnavame s programem zaznam tfech vyskytt centralni
apnoe béhem spanku. Program simuloval tedy tfi apnoické pauzy. Reédlnd kiivka ma
riznou délku jednotlivych nadechi a vydechii, zatimco program ma tuto délku pfi
kazdém novém vyskytu apnoe stejnou.
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Flow
AHI: 581
Obrazek 13: Zaznam pacienta s apnoickymi pauzami
1 I I [ I
0
A I | I | I I | I
0 1000 2000 3000 4000 5000 6000 7000 8000 9000

Obrazek 14: K¥ivka vygenerovina programem

Ve druhém srovnani srovndvame s programem zaznam ¢ty vyskytt obstrukéni
apnoe béhem spanku. V tomto ptipad€ je kiivka generovéna programem velice podobna

realné, jelikoz jsou apnoické pauzy pravidelné a piiblizné stejn¢ dlouhé.

Obrazek 15: Zaznam pacienta s apnoickymi pauzami

1 1 1 1 1 1 1 1
0 1000 2000 3000 4000 5000 5000 Tooo 8000 9000 10000

Obrazek 16: K¥ivka z programu
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Treti srovnani je se zdznamem apnoe u ditéte, tento zdznam byl pofizen ze
zdroje [13]. Je to zaznam nosniho dychani, které bylo pferuseno 12 s apnoickou pauzou.
Program v tomto ptipadé¢ moc neodpovida skutecnosti, jelikoz je zde kiivka velmi
nepravidelna.

132 106

|Wﬂf\/ um:_;m;

W & 68 — po—

Obrazek 17: Zaznam apnoe

1 -

| | | | | | | |
0 500 1000 1500 2000 2500 3000 3500 4000 4500

Obrazek 18: K¥ivka vygenerovana programem

Program se nachéazi na CD v adresafi simulace apnoickych pauz, program nese
nazev program_simulace_apnoickych_pauz.
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7. Zpisob sniZeni citlivosti generatoru dechového rytmu
7.1. Uprava programu

Program v tomto piipadé simuluje apnoickou kfivku, ve které se pii vyskytu
apnoe ,.simuluje mechanosenzorickd stimulace®, ktera ma za nasledek opétovné
navraceni do normalniho dechového rytmu. Tuto stimulaci Ize simulovat pomoci

snizeni citlivosti.

Program se od predchoziho li§i pouze pfidanim pole ,,prah“, pomoci kterého
nastavuje uzivatel prah pro zpusténi stimulace. Zde miiZeme nastavovat hodnoty od
0,01 do 0,1. Pokud je prah pfili$ nizky, generator ,,stimuluje* apnoickou pauzu pozdé.
Cim vice zvySujeme prah, tim rychleji se dechova kiivka navraci opét ke své

fyziologické hodnoté.

Na obrazku ¢. 12 mizeme vidét pfili§ nizky prah vedouci k pozdni stimulaci, a
tim padem Kkopozdénému navratu do normalniho rytmu, vznikd nebezpeci
hyposaturace.

Simulace mechanosenzorické stimulace

pocet apnoe frekvence dychani
3 — frekvence—— 1 F
abjem @ nejvyisifrekvence =
0
100 vyEsi frekvence
- 0.5
. normalni frekvence
prah A *
nizkd frekvence -1 0 1
0.01 e
TETEETIERETES nastaveni apnoicky pokles

Dechova krivka

1 T T T T T T
0.5 =
0 ]

N5+ -

l l 1 l l 1 l l
0 1000 2000 3000 4000 5000 6000 7000 8000 9000

Obréazek 19: SniZeni prahu generatoru na 0.01
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Na obrazku ¢. 20 je prah vyssi, proto je detekce apnoe a nasledna stimulace
rychlejsi a dochazi k rychlému navratu do fyziologického stavu kiivky.

Simulace mechanosenzorické stimulace

pocet apnoe frekvence dychani
2 — frekvence——— 1
objem nejvySsi frekvence 0.5
0
100 @ wyssi frekvence
- 0.5
. normalni frekvence
prah .
nizka frekvence -1 0 1
0.05 o
TR R nastaveni apnoicky pokles

Dechova krivka

1 T

0.5F

0-

05+

l 1 l l I 1 l
0 500 1000 1500 2000 2500 3000 3500 4000 4500 5000

Obrazek 20: SniZeni citlivosti generatoru na 0.1

39



Na obrazku €. 21 je uz citlivost dostate¢né velka na to, aby doslo k témét

okamzitému zachyceni apnoe, naslednému stimulu a navratu do normalniho dechového

rytmu.

Simulace mechanosenzorické stimulace

pocet apnoe
2z
abjem
100
prah

0.1

Dechova krivka
1

frekvence dychani

— frekvence
@) nejvyssi frekvence
vy3si frekvence
nermaini frekvence
nizka frekvence

nejnizEi frekvence

0.5

0.5

.*.

-1 0

1

nastaveni apnoicky pokles

0_5 l -
U —
0.5 -
A ! ! L !
0 1000 2000 3000 4000 5000 6000
Obrazek 21: SniZeni citlivosti generatoru na 1
7.2. Disledky uprav

Pomoci tohoto mechanismu tedy muizeme testovat vliv stimulace na navrat

dechovych kiivek do jejich fyziologickych hodnot. Cim pozdgj§i navrat, tim vétsi riziko
zéstavy dechu a hyposaturace .

Program se nachazi na CD v adresafi simulace citlivosti, program nese nazev
program_simulace_apnoe_ citlivost.
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8. Diskuse

Tento model vychazi z pienosové funkce jednotkové kruznice a obsahuje
ptislusné vzorce, které jsou nasledné pouzivany v simula¢nim programu. V programu je
vytvoien vhodny generator dechové frekvence s nastavitelnymi hodnotami. K tomuto
generatoru je pripojeno tlacitko, které simuluje pokles oscilaci a jejich naslednou
zastavu. Tento pokles a nasledna zastava slouzi k simulaci apnoicke pauzy.

Program generuje kiivku, u které 1ze nastavit jak frekvenci dychani, tak rychlost
poklesu kiivky a pocet téchto poklesi. U dechové ktivky tedy dojde po uréitém poctu
nadechti a vydechu k apnoické pauze a po urcité dobé dojde zase k obnoveni dychani a
opétovnému poklesu simulujiciho apnoickou pauzu. Toto se opakuje podle piedem
nastaven¢ho poctu opakovani. Ve srovnani s realnymi kiivkami jsou zde sice patrné
rozdily, ale v kone¢ném dusledku se kiivky velmi podobaji. Kfivky z tohoto programu
maji u kazdého vyskytu apnoické pauzy v jednom cyklu stejnou frekvenci, coz se u
realnych kiivek nevyskytuje pokazdé, zvlasté ne u centralnich apnoe. U redlnych kiivek
se Casto frekvence u jednotlivych vyskyti apnoe meéni. Také pokles za kazdou
apnoickou pauzou béhem jednoho cyklu je v programu ten samy, kdezto v redlu se
V jednom cyklu stejné kiivky se stejnym poklesem. Jejim feSenim by bylo nastavovani
frekvence kazdé apnoe v ramci jednoho cyklu zvlast, stejné tak nastaveni jednotlivych
poklesti. To by bylo programové velice komplikované, jelikoz by uzivatel musel
nastavovat velké mnozstvi hodnot, aby doséhl kyzeného vysledku. Znamena to, Ze by se
musel v dané problematice velice dobfe orientovat.

Tento program lze vyuzit také na simulaci mechanosenzoricke stimulace. Ta je
realizovana tak, ze se do programu piida prah, tento prah detekuje snizeni kiivky a
jakmile dojde k detekci, dojde také ke ,stimulaci“ a nastava ,,obnova“ dechového
rytmu. Tento préh tedy simuluje odezvu na mechanosenzorickou stimulaci. Rychlost
wStimulace* zavisi na velikosti prahu, tzn. ¢im vétsi nastavime prah, tim rychleji dojde
ke stimulaci.

Program tedy simuluje problém apnoe a zaroven jeho feSeni pomoci
mechanosenzorické stimulace. Jak uz v této praci bylo zminéno, k této problematice
neni jest¢ dostatek vyzkuml potvrzujicich skuteénost, ze by mechanosenzorické
stimulace byla trvalym feSenim problému spankové apnoe u pred¢asné narozenych déti,
nebo Ze by byla rozsifena v 1ékaiské praxi. V dnesni dobé se u piedCasné narozenych
déti zjistuje vyskyt apnoe pomoci pulsnich oximetra pfinasejicich informaci o mnozstvi
kysliku v krvi. Jakmile je mnozstvi kysliku snizené, musi dojit ke kompenzaci, kterou je
vétsinou medikamentozni 1é¢ba. Potvrzeni u¢inkl stimulace by mélo obrovsky vyznam,
jelikoz by novorozenci nepotiebovali farmaceutickou podporu, kterd zasahuje do jejich

ptirozeného vyvoje.
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9. Zavér

Tato prace se zabyva feSenim syndromu spankové apnoe pomoci
mechanosenzorické stimulace. Prvni ¢ast se zabyva teoretickym rozborem nervového
fizeni dychani a problematikou apnoe, zvlasté apnoe u piedcasné narozenych déti. Poté
se zabyva mechanosenzorickou stimulaci. Zakladem prace je vytvoifeni modelu
generdtoru dechového rytmu. Model se podafilo vytvofit, i kdyz vSechny jeho
parametry jsou velice obecné. Poté byl tento model realizovan v programovém prostiedi
a vysledky byly srovnany s realnymi zdznamy. Jelikoz se program zabyval hlavné
simulaci, nedoslo k potvrzeni skutecnosti, ze mechanosenzorickd stimulace obnovuje
fyziologické dychéani. Simulace vsak napodobuji mozny prubéh realnych kiivek.

Tento program tedy slouzi k simulaci dechové kiivky s vyskytem apnoickych

epizod, pomoci kterého Ize zkoumat, jak snizit riziko apnoe.
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Seznam zkratek

DRS

VRS

PRS

RAS

VT

REM

NREM

CNS

OSA

CSA

SAS

EEG

EKG

GUI

Dorzalni respiracni skupina

Ventralni respiracni skupina

Pontinni respira¢ni skupina

Retikularni aktivacni systém

Dechovy objem (Tidal volume)

Rychlovinny spanek (Rapid eye movements)
Pomalovinny spanek (No rapid eye movements)

Centralni nervova soustava
Obstrukéni spankova apnoe
Centralni spankova apnoe
Syndrom spankové apnoe
Elektoencefalografie
Elektrokardiografie

Grafické uzivatelské rozhrani (Graphical user interface)
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