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Abstrakt

Modely vytvarené pomoci klasickych simulinkovych siti pi‘ehledné graficky vyjadiuji
jednotlivé matematické vztahy. V propojkach mezi jednotlivymi bloky tecou signaly,
které pienaseji hodnoty jednotlivych proménnych od vystupu z jednoho bloku ke
vstupim do dalSich bloki. V blocich dochazi ke zpracovani vstupnich informaci na
vystupni. Propojeni blokii v Simulinku pak odrazi spiSe postup vypo¢tu, neZ vlastni
strukturu modelované reality. Hovoiime o tzv. kauzalnim modelovani. Pii vytvareni
a hlavné pri prezentovini a popisu modelu je ale dilezité, aby vlastni struktura
modelu, spiSe nez vlastni algoritmus simulaéniho vypoctu, vystihovala piedevsim
fyzikalni podstatu modelované reality. Proto se v modernich simula¢nich prostitedich
zalina stale vice uplatiiovat deklarativni (akauzalni) zapis modeli, kdy v jednotlivych
komponentich modelu popisujeme piimo rovnice a nikoli algoritmus jejich FeSeni.
Propojenim jednotlivych komponent dochazi k propojeni soustav rovnic mezi sebou.
Propojenim komponent pak nedefinujeme postup vypoctu, ale modelovanou realitu.
Zpisob teSeni rovnic pak "nechidviame strojum'. Akauzalni pfistup umoziiuji nové
simulinkové knihovny Simscape a navazné doménové knihovny SimElectronics,
SimHydraulics, SimMechanics aj. Modernim simula¢nim jazykem, ktery je piimo
postaven na akauzilnim zapisu modeli je Modelica. Pro uZivatele produktu
Mathworks je zajimava implementace tohoto jazyka od firmy Dynasim, protoze
umoziiuje primé propojeni se Simulinkem a Matlabem (Modelica je zde
implementovana pod nazvem Dymola).

1 Uvod

Pred Sestatficeti lety vysel v Casopise Annual Review of Physiology ¢lanek [3], ktery se svou
podobou jiz na prvni pohled naprosto vymykal navyklé podobé fyziologickych c¢lanki té doby. Byl
uveden rozsahlym schématem na vlepené pfiloze (obr. 1). Schéma plné ¢ar a propojenych prvki na
prvni pohled vzdalené ptipominalo nékres n¢jakého elektrotechnického zafizeni. Misto elektronek ¢i
jinych elektrotechnickych soucastek vsak zde byly zobrazeny propojené vypocetni bloky (nasobicky,
dé€licky, sumatory, integratory, funkcni bloky), které symbolizovaly matematické operace provadéné s
fyziologickymi veli¢inami. Svazky propojovacich vodi¢li mezi bloky na prvni pohled vyjadiovaly
slozité zpétnovazebné propojeni fyziologickych veli¢in. Bloky byly seskupeny do osmnacti skupin,
které predstavovaly jednotlivé propojené fyziologické subsystémy. Vlastni ¢lanek timto, tehdy v
1ékarské odborné literatuie naprosto novym, zptsobem kvantitativné popisoval fyziologické regulace
cirkulacniho systému a jeho souvislosti a navaznosti na ostatni subsystémy organismu — ledviny,
regulaci objemové a elektrolytové rovnovahy aj. Misto vypisovani soustavy matematickych rovnic se
v Clanku vyuzivalo grafické zndzornéni matematickych vztahli. Tato syntaxe umoznila graficky
zobrazit souvislosti mezi jednotlivymi fyziologickymi veli¢inami ve formé propojenych bloki
reprezentujicich matematické operace. Tyto prvky jsou velmi podobné simulinkovym bloktim, rozdil
je jen v jejich grafickém tvaru.

Tato podobnost nas inspirovala k tomu, abychom prostiednictvim Simulinku vzkiisili stary
klasicky Guytondv diagram a ptfevedli ho do podoby funkéniho simulacniho modelu. Vné&jsi vzhled
simulinkového modelu jsme se snazili zachovat zcela stejny jako v ptivodnim grafickém schématu —
rozlozeni, rozmisténi vodi¢l, nazvy veli¢in i ¢isla bloku jsou stejné. O této implementaci jsme
referovali v lonském roce [10].
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Obrazek 1: Rozsahlé schéma fyziologickych regulaci obéhu A.C. Guytona a spol. z roku 1972

2 Simulinkova pavucina fyziologickych vztahi

Simulaéni vizualizace star¢ho schématu nebyla uplné snadnd — v originalnim obrazkovém
schématu modelu jsou totiz chyby! V nakresleném obrazku to nevadi, pokusime-li se ho ale ozivit
v Simulinku, pak model ihned zkolabuje jako celek. Chyb nebylo mnoho — pfehozend znaménka,
délicka misto nasobicky, prohozené propojeni mezi bloky, chybéjici desetinna tecka u konstanty atd.
Stacily vSak na to, aby model nefungoval (obr. 2). Nekteré chyby bylo mozné vidét na prvni pohled (i
bez znalosti fyziologie) — ze schématu je patrné, Ze pti béhu modelu by hodnota veli¢in v n¢kterych
integratorech (diky Spatn¢ zakreslené zpétné vazb€) rychle vystoupala k nekonecnu a model by
zkolaboval. Pii znalosti fyziologie a systémové analyzy se ovSem na vSechny chyby, pfi troSe namahy,
dalo pftijit. Podrobny popis chyb a jejich oprav je v [10].

Je zajimavé, Ze Guytondv diagram byl jako slozity obrazek mnohokrat pietiskovan do
nejriiznéjsich publikaci (v posledni dobé viz napt. [5, 12]). Nikdo ale na chyby neupozornil a nedal si
praci tyto chyby odstranit. To bylo pochopitelné v dobé, kdy obrazkové schéma vznikalo. Jeste
neexistovaly kreslici programy — obrazek vznikal jako slozity vykres — a ru¢ni prekreslovani slozitého
vykresu nebylo snadné. Mozné je i to, Ze sami autofi modelu opravovat chyby ani pfili§ nechtéli — kdo
si dal praci s analyzou modelu, obrazové "pieklepy" odhalil, kdo by chtél jen tupé opisovat, mél
smilu. Konec konci, ve své dob& autofi rozesilali i zdrojové texty programli svého modelu v
programovacim jazyce Fortran — takze pokud n¢kdo chtél pouze testovat chovani modelu, nemusel nic
programovat (maximaln¢ pouze rutinné pfevedl program z Fortranu do jiného programovaciho
jazyka).

Nami vytvorena Simulinkova realizace (opraveného) Guytonova modelu (obr. 3) je zajemciim
k dispozici ke stazeni na adrese www.physiome.cz/guyton. Na této adrese je i naSe Simulinkova
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podrobny popis vSech pouzitych matematickych vztahli se zdivodnénim.
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3 Blokové orientované simula¢ni sité

Guytonovo blokové schéma piedznamenalo vznik vizualnich blokové orientovanych
simulacnich jazyki. Sdm Guyton a jeho spolupracovnici ovSem tenkrat, v roce 1972, model
implementovali v jazyku Fortran — Simulink ve verzi 1 byl uveden az trh az o osmnact let pozdé&ji (v
roce 1990). Blokové orientované simulacni jazyky, jejichz typickym pfedstavitelem je pravé Simulink,
umoziuji sestavovat pocitacové modely z jednotlivych hierarchicky uspotfadanych blokd, s
definovanymi vstupy a vystupy. Z hierarchicky uspotfddaného blokové orientovaného popisu jasné,
jakym zpusobem se v modelu pocitaji hodnoty jednotlivych proménnych — tj. jaky je algoritmus
vypoctu.

Bloky, je mozno seskupovat do jednotlivych subsystémil, které s jejich vnéjSim okolim
komunikuji prostfednictvim definovanych vstupnich a vystupnich "pind" a predstavuji tak jakési
"simulac¢ni Cipy". Simulacni Cip skryva pred uzivatelem strukturu simulacni sit¢, obdobné jako
elektronicky Cip ukryva pfed uzivatelem propojeni jednotlivych tranzistorti a dalSich elektronickych
prvkt. Uzivatel se pak muze zajimat pouze o chovani ¢ipu a nemusi se starat o vnitini strukturu a
algoritmus vypoctu. Chovani simulacniho Cipu pak miZe testovat pomoci sledovani vystupii na
ptipojenych virtualnich displejich ¢i virtudlnich osciloskopech. To je velmi vyhodné zejména pro
testovani chovani modelu a vyjadieni vzajemnych zavislosti mezi proménnymi. Cely slozity model
pak miizeme zobrazit jako propojené simula¢ni Cipy a ze struktury jejich propojeni je jasné, jaké vlivy
a jakym zptisobem se v modelu uvazuji.

To je velmi vyhodné pro mezioborovou spolupraci — zejména v hrani¢nich oblastech jakym je
napi. modelovani biomedicinskych systémt [9]. Experimentalni fyziolog nemusi dopodrobna
zkoumat, jaké matematické vztahy jsou ukryty "uvniti" simula¢niho Cipu, z propojeni jednotlivych
simula¢nich Cipd mezi sebou vSak pochopi strukturu modelu a jeho chovani si mize ovéfit v
prislusném simula¢nim vizualiza¢nim prostredi.
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Obrazek 3: Implementace modelu A.C. Guytona a spol. v Simulinku

Hierarchické blokové orientované simulac¢ni nastroje proto nasly svoje velké uplatnéni pii
popisu slozitych regulacnich systému, s nimiz se setkavame ve fyziologii. Formalizovanému popisu
fyziologickych systémt je vénovan mezinarodni projekt PHYSIOME, ktery je nastupcem projektu
GENOME. Vystupem projektu GENOME byl podrobny popis lidského genomu, cilem projektu
PHYSIOME je formalizovany popis fyziologickych funkci. Metodickym nastrojem jsou zde
pocitacové modely [2,7].

V ramci projektu PHYSIOME bylo vytvoieno nékolik blokové orientovanych simulacnich
nastroji, které slouzi jako referencni databaze pro formalizovany popis struktury slozitych
fyziologickych modelt. Patfi k nim JSIM [11] (http://www.physiome.org/model/doku.php) a také
jazyk CEIIML  (http://www.cellml.org/). Zaci a nasledovnici prof. Guytona pavadni rozsahly
simulator cirkula¢niho systému (Quantitative Circulatory Physiology [1]) rozsiitili o integrované
zapojeni vSech dulezitych fyziologickych systémil. Poslednim vysledkem je simulator Quantitative
Human Physiology, ktery predstavuje v soucasné dobé nejkomplexnéjsi a nejrozsahlejsi model
fyziologickych funkci. Model je mozno stahnout z http://physiology.umc.edu/themodelingworkshop/.




Pro vyjadreni slozité struktury modelu jeho autofi vytvofili specidlni blokove orientovany simulaéni
systém QHP.

4 Kauzalni a akauzalni piistup

Blokové orientované nastroje pracuji s hierarchicky propojenymi bloky. V propojkach mezi
jednotlivymi bloky "teCou" signaly, které prenaseji hodnoty jednotlivych proménnych od vystupu
jednoho bloku k vstuptim dalsich blokii. V blocich dochazi ke zpracovani vstupnich informaci na
vystupni. Propojeni blokl proto odrazi spise postup vypoctu nez strukturu modelované reality.

U slozitych systému se diky tomuto ptistupu pod strukturou vypoctu pomalu ztraci fyzikdlni
realita modelovaného systému.

Proto se v posledni dobé pro modelovani slozitych systémil zacinaji vyuzivat nastroje, v nichz
se jednotlivé ¢asti modelu popisuji pfimo jako rovnice na ne jako algoritmus feSeni téchto rovnic.
Mluvi se o tzv. deklarativnim (akauzdlnim) zdpisu modell, na rozdil od kauzdlniho zapisu v blokove
orientovanych jazycich, kde musime (napf. i vizudlné¢ pomoci grafického propojeni jednotlivych
pocitacich prvki) vyjadiit (kauzalni) popis zplisobu vypoctu jednotlivych proménnych modelu.

Akauzalni pfistup umoznuji nové simulinkové knihovny Simscape a navazné doménové
knihovny SimElectronics, SimHydraulics, SimMechanics aj.

Modernim simula¢nim jazykem, ktery je pfimo postaven na akauzalnim zapisu modeli je
Modelica [4]. Byl ptivodné vyvinut ve Svédsku a nyni je dostupny jak ve verzi open-source (vyvijené
pod zastitou mezinarodni organizace Modelica Association, http://www.modelica.org/), tak i ve dvou
komer¢nich implementacich. Prvni komeréni implementace je od firmy Dynasim AB — kterou nyni
kopil nadnarodni koncern Dassault Systemes (prodava se pod nazvem Dymola, nyni jiz ve verzi 7.1) a
druhé komer¢ni implementace pochazi od firmy MathCore (prodava se pod nazvem MathModelica).
Modelica od Dynasimu ma dobré napojeni na Matlab a Simulink, zatimco MathModelica se umi
propojovat s prostiedim Mathematica od firmy Wolfram.

Modelica pracuje s propojenymi komponenty, které piedstavuji instance jednotlivych tiid. Na
rozdil od implementace tfid v jinych objektove orientovanych jazycich (jako jw C#, Java apod.), maji
tfidy v Modelice navic zvlastni sekci, v niz se definuji rovnice. Rovnice neznamenaji ptifazeni (tj.
ulozeni vysledku vypoctu pfifazovaného piikazu do dané proménné), ale definici vztahi mezi
proménnymi (tak, jak je v matematice a fyzice zvykem).

Komponenty (instance tfid) se mohou v Modelice propojovat prostfednictvim piesné
definovanych rozhrani — konektorii. Konektory jsou instance konektorovych tfid, v nichZ se definuji
proménné, pouzivané pro propojeni. Propojovat se mohou konektory, patiici ke stejnym
konektorovym tfidam (v nichz se tak mohou propojovat proménné patiici k ekvivalentnim typtm).
Jinak feceno — v propojeni typ zastréek musi piesné odpovidat typiim zasuvek.

Dtlezité je to, ze propojenim komponent vlastn¢ dochazi k propojeni soustav rovnic v
Jjednotlivych komponentdich mezi sebou. Je-1i v konektoru propojenych komponent definovana stejna
proménnd (a nereprezentuje-li tok — viz dale) propojenim definujeme, ze hodnota této proménné bude
ve vSech komponentach stejna. Je-li tato proménnad soucasti rovnic v propojenych komponentach,
propojenim zaroven definujeme propojeni rovnic, v nichz se tato proménna vyskytuje. V bod¢, kde je
propojeno vice komponent, musi byt hodnoty proménnych propojenych pies spoleCny bod stejné
(analogicky jako napéti na spolecné svorce v elektrickych obvodech musi odpovidat prvnimu
Kirchoffovu zakonu). Ale nejenom to. V konektoru mizeme definovat, Ze nékteré propojované
proménné budou reprezentovat tok (flow) — pak to bude znamenat, Ze hodnoty vsech takto oznacenych
proménnych budou ve vSech komponentach propojenych ve stejném bodé nastaveny na takovou
hodnotu, aby jejich algebraicky soucet se rovnal nule (analogicky jako soucet proudii na spoleéné
svorce v elektrickych obvodech musi odpovidat druhému Kirchoffovu zakonu).

Je-li takto oznacend promeénnd soucasti rovnic v propojenych komponentach, pfidavame tak
do propojené soustavy rovnic dalSi rovnici, definujici pozadavek nulovosti algebraického souctu
hodnot této proménné).

Propojenim modelicovych komponent tedy nedefinujeme postup vypoctu, ale modelovanou
realitu. Zpusob i'eSeni rovnic pak "nechdvame strojiom"’.



5 Zobecnélé systémové vlastnosti

Zobrazeni modelu v akauzdlnim simula¢nim prostfedi tak vice pfipominad fyzikalni realitu
modelovaného svéta nez klasicka propojena blokova schémata v Simulinku nebo v QHP. Souvisi to se
zobecnénymi systémovymi vlastnostmi redlného svéta (obr. 4) v nichz hraji dalezitou roli zobecnélé
usili (v redlném svété mu odpovida sila, tlak, napéti apod.) a zobecnény tok (jemuz v redlném svéte
mu odpovida proud, priitok aj.).
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Obrazek 4: Vztahy mezi zobecnénymi systémovymi vlastnostmi:

e e znamena zobecnéné TUsili (effort) — v mechanice mu odpovidd sila, v
elektrickych schématech napéti, v hydraulice tlak atd.

e fje zobecnény tok (flow) — v mechanice mu odpovida rychlost, v elektrickych
schématech proud, hydraulice pritok a v termodynamice teplotni tok apod.

e ( je zobecnénd akumulace,Ci vychylka, reprezentuje integral zobecnélého toku. V
mechanice ji napi. odpovida natazeni pruziny, v hydraulice objem tekutiny, v
elektrickych schématech naboj, v termodynamice naakumulované teplo atd.

e p je zobecnénd hybnost (inertance) - integral zobecnélého usili, reprezentujici
kinetickou energii, v hydraulice pfedstavuje zménu rychlosti proudu umérnou
rozdilu tlak (priitocnou hybnost), v elektrickych obvodech potencidl nutny ke
zméng¢ elektrického proudu (indukce) apod.

e R, C a L pfedstavuji konstanty tmeérnosti mezi jednotlivymi zobecnénymi
systémovymi vlastnostmi. jednotlivymi zobecnélymi systémovymi vlastnostmi.
jednotlivymi zobecnélymi systémovymi vlastnostmi. Odpovida jim napft. odpor,
kapacitance ¢i hmotnost.

Zobrazujeme-li v Modelice realitu propojenymi komponenty, pak pro tokové proménné musi
hodnota v bod€ propojeni odpovidat druhému Kirchhoffovu zédkonu (proud se nemutze v propojeni
akumulovat ani ztracet) a pro ostatni proménné musi ve spole¢ném propojovacim bod¢ platit rovnost
(podle prvniho Kirchhoffova zakona).

V Modelice existuje standardni knihovna nejrtiznéjSich tfid pro modelovani elektrickych,
,echanickych a hydraulickych objektli redlného svéta. Na trendy rozvoje akauzalniho modelovani
reagoval i Matworks vytvofenim toolboxti Simscape a navaznych aplikacnich knihoven pro
modelovani elektrickych obvodl, mechanickych a hydraulickych systémi.

Rozdil mezi modelovanim v blokové orientovanych simulacnich nastrojich a v Modelice si
ilustruyyme na dvou prikladech modelovani fyziologické reality: na modelu jednoduché mechaniky



plicni ventilace a na implementaci klasického modelu bunééné membrany neuronu podle Hodgkin-
Huxley [6].

6 Model mechaniky plicni ventilace

Uvazujme jednoduchy model mechaniky plic, ktery schematicky zobrazuje obr. 5. Plice si ve
velkém zjednodusSeni predstavime jako tfi vaky propojené dvéma trubicemi. Plice jsou pfipojeny k
ventilatoru umélé plicni ventilace, ktery periodicky vhani tlakem PAO vzduch do plic. PO je tlak
okolni atmosféry. Proud vzduchu @ proudi skrze horni cesty dychaci, jejichz odpor je RC. Z hornich
cest dychacich se vzduch prodira dolnimi dychacimi cestami do alveoli. Odpor dolnich dychacich cest
je RP, tlak v centralnich partiich dychacich cest (na rozhrani hornich a dolnih dychacich cest) je PAW,
tlak v alveolech je PA.

Vzduch roztahuje plicni alveoly, jejichz poddajnost je CL (jako celkova poddajnost plic).
Mezi plicemi a hrudnim koSem je interpleuralni dutina. Tlak v ni je PPL. Pti umélé plicni ventilaci,
kdy se pod tlakem vhani vzduch do plic, se jeSt¢ musi roztahnout hrudnik — poddajnost hrudniku je
CW. Mala cast vzduchu, ktera se nedostane az do alveolil, pouze roztahuje dychaci cesty — jejich
poddajnost je CS (prodychavani tzv. mrtvého prostoru).

PAO &—] RC ¢ RP TA
CL

O'OAl PPL
CW

=

PO @

Obrazek 5: Jednoduchy model plicni mechaniky (hydraulicka a elektricka analogie)

Nyni si miizeme sestavit rovnice. Podle Ohmova zdkona musi platit:

PAW — PA=RP QA

PAO - PAW =RC Q 0

Vztah mezi poddajnosti, tlakovym gradientem a objemem (vyjadfenym jako integral prttoku)
vyjadfuji rovnice:
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PA-PPL = — [ QA dt
o l®

PPL — PO—LIQA dt
CW

1
PAW —P0=—[(Q-QA)dt
s J@-0on) o

Podle zobecnéného Kirchhoffova zakona musi byt soucet vSech tlakii (napéti) podél uzaviené smycky
rovny nule, tj. ve smycce podél uzlu PAW a podél uzlu PAO musi platit:

(PAW — PA) + (PA— PPL) + (PPL — P0) + (PO — PAW) = 0
(PAO — PAW) + (PAW — P0) + (PO — PAO) = 0

Po dosazeni z rovnic Ohmova zakona a poddajnosti dostaneme:

1o |
RPQA+(E+WJJQAdt—gj.(Q—QA)dt —0

I
Q RC+EI(Q—QA)dt+(PO—PAO)=O

6.1 Implementace modelu mechaniky plicni ventilace v Simulinku
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Obrazek 6: Implementace modelu v Simulinku podle rovnic (3)

Stavime-li model v Simulinku, musime piesné urcit postup vypoctu ze vstupnich proménnych
na vystupni. Chceme-li pocitat reakci toku vzduchu do/z plic (@) na vstup — tj. na zmény tlaku na
zacatku dychacich cest (PAO) zptusobované aparatem umélé plicni ventilace — bude simulinkovy
model vypadat jako na obr. 6.

Simulinkovy model miizeme vyjadiit i jednoduseji. Nejprve z rovnice (3) dostaneme
diferencidlni rovnici (vstupni proménna PAO, vystupni Q):



d’*PAO 1 dPAO d’Q 1 RC )dQ 1 1 1
—+ = ==t — + + Q
dt RP CT dt dt CS RPCT)dt RPCS{CL CW @)
Pfi zadéni cCiselnych parametrii odporti (v jednotkdch cm H,O/L/sec) a poddajnosti (v jednotkach
L/cmH,0) [8]:

RC =1, RP=0,5, CL=0,2; CW =0,2; CS=0,005

se rovnice (4) zjednodusi:

d*PAO dPAO d°Q dQ

4 420— = —= +620—= +4000Q
dt dt dt dt 5)
V Laplaceove¢ transformaci rovnice (5) dostaneme:
Q(s) s +420s
PAO(s) s? + 620s + 4000 (6)
To umozni simulinkovy model zjednodusit (obr. 7):
=
PAO vs time
; Mux respml.mat
Mux To File
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Obrazek 7: Implementace modelu v Simulinku s vyuzitim Laplaceovy transformace
podle rovnice (6).

Pti zménach hodnot parametri ale se musi transformacni funkce (6) pfepocitat a simulinkovy
model se zméni. Nyni model mirné zeslozitime tak, ze budeme uvazovat inerci vzduchu v hornich
dychacich cestach (obr. 8).

CL=0.2
— CS=0.005
PO @

Obrazek 7: Jednoduchy model plicni mechaniky s uvazovanim inerce (hydraulicka a
elektricka analogie)



Nyni navic uvazujeme ineréni element LC=0,01 cm H,O s* L™

AP
T a
dt
dQ
kde AP je tlakovy gradient a dt je zrychleni prutoku, neboli:
AP=1LC d—Q
dt (7
Potom misto soustav rovnic (3) dostaneme:
dQA 1 1 1
RP —+| —+—[|QA-——(Q-QA)=0
dt (CL CW)Q CS (Q Q )
2
rc 99, cd 2Q +L(Q—QA)+@—dP—AO=o
dt dt CS dt dt (8)

Misto rovnice (5) dostaneme:

2 3 2
dI:)—'ZA\O+420dP—AO =0,01 d 3Q +35,2 d 2Q + 620 dQ +4000Q
dt dt dt dt dt )
a v Laplaceové transformaci dostaneme:
Qi) s% +420s
PAO(s) 0,01s® +5,25% + 6205 + 4000 (10)

Simulinkovy model se zméni (obr. 8):
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Obrazek 8: Implementace modelu v Simulinku s vyuzitim Laplaceovy transformace
podle rovnice (10).

Diky tomu, Ze v Simulinku musime vzdy uvazovat smér vypoctu, je vlastni Simulinkové
schéma dosti vzdaleno skutecné fyzikalni realit¢ popisovaného systému. I mald zména v modelu, jako
je pridani ineréniho elementu, nuti k peclivém propoctu a zméné struktury modelu. K zasadni zméné
modelu dojde i tehdy, pokud bychom misto umélé plicni ventilace uvazovali spontdnni dychani.
Vstupem modelu pak nebude tlak PAO vytvareny respiratorem umélé plicni ventilace, ale naptiklad
poddajnost hrudni stény CW (cyklickou zménou poddajnosti se d4 modelovat funkce dechovych
svall).

Propojeni blokit v Simulinku odrazi spiSe postup vypoctu a nikoli strukturu modelované reality.
6.2 Implementace modelu mechaniky plicni ventilace v Modelice

V Modelice (anebo i v simulinkové knihovné Simscape) je to jinak. Misto blokii Modelica
pracuje s propojenymi komponenty, které predstavuji instance jednotlivych tfid, které maji v Modelice
navic zvlastni sekci, v niz se definuji rovmice. Propojenim modelicovych komponent tedy



nedefinujeme postup vypocltu, ale modelovanou realitu. Zpusob reSeni rovnic pak "nechdavime
strojum'".

Zobrazeni modelu v Modelice tak vice pfipomina fyzikalni realitu modelované¢ho svéta nez
propojena blokova schémata v Simulinku. Jednoduchy model mechaniky dychani podle obrazku 3
mizeme v Modelice vyjadfit velmi pfimocafe. Vyuzijeme toho, ze Modelica obsahuje knihovny
nejruznéjsich tfid pro modelovani elektrickych, mechanickych a hydraulickych objektti redlného svéta.
Zobrazeni vztahd odporu, tlakového gradientu a pritoku podle rovnice (1) a vztahti poddajnost, tlaku a
pratoku podle rovnice (2) pak v Modelice vypada takto:
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Obrazek 9: Jednoduchy model plicni mechaniky podle obr. 5 v Modelice
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Obrazek 10: Zménény model plicni mechaniky po pfidani ineréniho prvku

V daném piipade jsme pro rychlé sestaveni modelu vyuzily vizudlni komponenty elektrickych
obvodil, nic ale nebrani vytvorit jiny tvar ikon, reprezentujicich jednotlivé odporové, kapacitni a
iner¢ni elementy v plicich. Zdaleka nejde jen o obrazové ikony. Modelica je objektovy jazyk a nic
nebrani sestavit specialni tfidy, a jejich pomoci napf. modelovat toky kysliku a oxidu uhli¢itého (s
uvazovanim vazby kysliku na hemoglobin, pfemény CO2 na bikarbonat, vlivu acidobazické
rovnovahy na pfenos krevnich plynt apod.).

Vytvoteni knihovny fyziologickych vztahii je jednim z naSich budoucich cilt. Planujeme
prevést (a dale v Modelice rozsifit) nasi simulinkovou knihovnu fyziologickych vztahi Physiology
Blockset (www.physiome.cz/simchips).

Vzhledem k tomu, ze ve fyziologickych modelech se vyskytuje cela fada vztahu (které v
Simulinku vedou na fesSeni implicitnich rovnic) je akauzalni popis modelovanych vztahii, pouzivany
v Modelice, velkou vyhodou. Akauzalni popis mnohem Iépe vystihuje podstatu modelované reality a
simulaéni modely jsou mnohem C¢itelnéjsi, a tedy i méné nachylné k chybam. Pro modelovani
fyziologickych systémil je proto Modelica velice vhodnym prostiedim.



7 Model vzruSivé membrany neuronu dle Hodgkina a Huxleyho

V roce 1963 ziskali Alan Lloyd Hodgkin a Andrew Huxley Nobelovu cenu za fyziologii za
matematicky model akéniho membranového potencialu. Pravé jejich Clanek [6] se stal zakladem
mnohych modeli chovani membranovych potenciald riznych typt bunék. Model primarné vysvetluje
Sifeni nervového vzruchu depolarizaci bunééné membrany pomoci spojeni dvou fyzikalnich domén —
elektrické a chemické. Diky studii vodivosti membranovych kanalkt, v zavislosti na ¢ase a aktualnim
membranovém napéti, model popisuje pribéh elektrického proudu, ktery vznika tokem sodikovych a
draselnych iontli pfe membranu. Tento elektricky proud ma nasledné vliv na aktualni elektrické napéti.

V klidovém stavu je vnitfek bunécné membrany zaporné nabity. Negativné nabité bilkoviny
nemohou prochazet membranou bungk a ziistavaji na vnitini stran¢ membrany. lonty drasliku a sodiku
jsou (diky sodiko-draselné pump¢) nerovnomérné distribuovany mezi butikou a jejim okolim — uvnit#
buiiky je vzhledem k okoli buiiky vysoka koncentrace drasliku a nizka koncentrace sodiku. Piesun
iontd muze probihat pouze prostiednictvim iontovych kanalkii. Na pohyb iontli ma vliv koncentra¢ni a
elektricky gradient — za klidového stavu je membrana bunky negativné nabita a koncentrace sodiku je
mimo buitku mnohem vétsi nez uvniti. Sodik je tlacen do buiky jak elektrickym tak i koncentra¢nim
gradientem. U drasliku oba gradienty plisobi proti sobé, pievazuje vSak gradient koncentracni (a
draslik ma tudiz tendenci butiku opoustét).

O tom, jakym zplisobem je mozné porovnat chemicky akoncentraéni gradient, hovoii
Nernstova rovnice. Rozdily v koncentracich se jeji pomoci pievadéji na membranové napéti, které je
potfebné na udrzeni jejich rozdilné koncentrace na obou strandach membrany. Tyto koncentracni
rozdily v modelu vytvareji jakési zdroje napéti pro konkrétni ionty. Pokud je rozdil Nernstova minus
aktudlniho napéti pro kationt vétSi nez nula, pak je kationt tlaCeny do buiky. O udrzovani
koncentracnich rozdilti drasliku a sodiku v buiice a mimo builku se stard z dlouhodobého hlediska
sodiko-draselna pumpa (Na-K-ATPaza), ktera nepietrzité ¢erpa sodik z bunky a draslik do burnky. Jej
funk¢nost a zména koncentraci sodiku a drasliku je vsak v tomto modelu zanedbana a koncentrace
jsou povazovany za neménné a koncentracni rozdily diky (Nernstové rovnici) vytvareji zdroj napéti
+40 mV pro sodik a -87 mV pro draslik.

Akumulovani naboje na membrané je typickym piikladem kondenzatoru, kde je nevodiva
bunécnd membrana jako médium, které oddéluje dvé nabité plochy.

Toky sodiku a drasliku skrze pfislusné kanalky vsak zaviseji na permeabilit¢ kanalki (ktera je v
klidovém stavu mnohem niz§i pro sodik nez pro draslik). Permeabilita kanalkli zavisi na
membranovém napéti. Pokud membranové napéti vzroste z klidového (zaporného) napéti na urcitou
hrani¢ni hodnotu za¢nou se na maly okamzik otevirat sodikové kanalky a proud sodikovych iontd
vtrhne do buiky a "vybije negativné nabity membranovy kondenzator" — a dokonce ho na okamzik
nabije na opacnou (kladnou) stranu — hovoti se o depolarizaci a vzniku akéniho potencialu. Zaroven se
sodikové kanalky za¢nou vlivem zmény napéti opét uzavirat a (zabezpeci, ze se koncentrace iontd v
bunice prakticky nezméni). Zaroven dojde ke zmén¢ permeability pro draselné kanalky, draslik zac¢ne
rychleji opoustét buniku (a proud kladnych draselnych iontl ven z buiiky opét nabije "membranovy
kondenzator" na klidovou zapornou hodnotu.

7.1 Implementace modelu dle Hodgkina a Huxleyho v Modelice

Implementace modelu v Modelice odpovida elektrickému schématu (obr. 11). Zdrojové kody je
mozné stdhnout z http://patf-biokyb.If1.cuni.cz/wiki/objekty 2008. Specidlnimi komponenty jsou
membranové kanalky pro sodik (resp. draslik). Ty se chovaji jako zdroj napéti s ménicim se vnitinim
odporem. Jeho konstantni napéti je uréené chemickym gradientem sodiku (resp. drasliku) dle
Nernstovy rovnice, zatimco jejich vnitini odpor odpovidad stavu otevienosti (permeabilité) kanalkd.
Skrze draslikové kanalky mohou prochazet jen kationty drasliku a skrz sodikové jen kationty sodiku.
Ostatni elektricky nabité atomy, které mohou prochazet pfes membranu, jsou implementované pomoci
konstantniho zdroje a konstantniho odporu, ktery se v zavislosti na ¢ase ani napéti neméni.

Pti implementaci modelu v Modelice mizeme vyuzit zakladni elektrické komponenty ze
standardni knihovny: pouzijeme modely konstantniho napétového zdroje, kondenzatoru. Pak uz jen
zbyva dodefinovat tfidy membranovych kanalkd a vSe se vizualné propojit.

Membranové kanalky namodelujeme jako specidlni komponenty. Vyuzitim empiricky potvrzenych
vztahi (rovnic) z ¢lanku Hodgkina a Hyxleyho [6] vytvoiime novy typ elektrické komponenty, ktery



popisuje chovani membranovych kanalkd jako konstantnich zdroji napéti (dle Nernstovy rovnice)
s ménicim se vnitinim odporem zavislym na membranovém napéti. Nakonec vse vizualné propojime.

Spusténim simulace celého obvodu buzeného pulzy elektrického proudu ziskame pozadovany
prabeh akéniho potencialu a vodivosti kanalkdl béhem vzruchu (obr. 12).
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Obrazek 11: Schéma modelu Hodgkin-Huxley v Modelice (v prostfedi Dymola)
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Obrazek 12: Vystupy simulace modelu. Casové jenotky jsou v ms.
e capacitor.v je aktualni napéti buné¢né membrany v mV
e Kk channels.G je elektricka vodivost pro draslikové kanalky
e na_channels.G je elektricka vodivost pro sodikové kanalky

e na_channels.R je elektricky odpor pro sodikové kanalky =1/(1000*G)

7.2 Implementace modelu dle Hodgkina a Huxleyho v Simulinku

Pfi implementaci modelu v Simulinku je struktura modelu vice poplatna zplisobu vypoctu nez
fyzikalni struktufe modelovaného systému. Porovnani implementace modelu v Simulinku (obr. 13) a v
modelice (obr. 11.) je velmi vymluvné.
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Obrazek 13: Model Hodgkin-Huxley [6] je mozné implementovat i pomoci blokove
orientovaného prostfedi Matlab/Simulink, které vSak zlistava svazané s postupem vypoctu.

8 Zavér
Nové technologie pfindseji pro tvorbu simula¢nich modelii nové moznosti a nové vyzvy.
Jednémi z nich jsou akauzalni simulac¢ni prostfedi jakym je knihovna Simscape v Simulinku a

predevsim i novy objektovy simulacni jazyk Medelica, ktery podstatnim sptisobem uleh¢i modelovani
slozitych a komplexnich systému jakymi jsou fyziologické systémy.

Vzhledem k tomu, Ze ve fyziologickych modelech se vyskytuje celd fada vztaht (které v
blokové orientovanych jazycich vedou na fteSeni implicitnich rovnic) je akauzdlny popis
modelovanych vztahii, pouzivany v Modelice (ale i v Simscapu), velkou vyhodou. Akauzalni popis
mnohem lépe vystihuje podstatu modelované reality a simulacni modely jsou mnohem citelngj$imi, a
teda jsou i mén¢ nachylné k chybam. Pro modelovani fyziologickych systémil jsou proto akauzalni
simulaéni nastroje velmi vhodnym prostfedim.
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