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Abstrakt

Medicinské lasery pracujici v pulsnim reZimu by mohly byt pouzity jako alternativa
konvencni 1é¢by srdecnich arytmii ablaénim odstranénim arytmogennich loZisek
v srde¢ni tkani. Jednim z rizikovych faktori vedoucich k nevratnému poskozeni
tkané je jeji nadmérné zahiati. Z tohoto diivodu byl vytvoien a experimentalné
ovéren teoreticky model, ktery popisuje rozvoj teplotniho pole po ozaieni srdecni
tkané. Termofyzikalni parametry potiebné pro vytvoreni funkéniho modelu byly
zméreny v laboratoiich FBMI a p¥i tvorbé modelu uspésné pouZity.

1 Laserova lécba srdecnich arytmii

V soucasné dobé¢ jsou pro odstranovani arytmogennich lozisek pouzivany lasery s kontinualnim
rezimem. Pfi jejich pouziti sice dochazi k odstranéni tkané v pozadovaném rozsahu, ale zvySeni
teploty v okolni tkani miZze byt pfili§ vysoké. Takové zahtati mtize vést i k trvalému poskozeni zdravé
okolni tkané v zavislosti na dosazené teplot¢ a dobé expozice. Teplota je v prib¢hu zakroku métena
v jicnu a pfi prekroceni jisté kritické hodnoty je zakrok okamzité preruSen. Jednou z moznosti, jak se
vyhnout dlouhodobému nadmémému zahtati, je pouziti pulsnich laserti, kdy pfi vhodné volbé
opakovaci frekvence dochazi k odvodu tepelné energie v takové mite, Ze k nezadoucimu ohfevu viibec
nedojde. Cilem je vytvofit pro rozvoj teplotniho pole v okoli mista dopadu laserového paprsku funkéni
teoreticky model, ktery by zohlednil prohlubovani abla¢niho krateru vcetné jeho specifické geometrie,
tak i1 eventualni zménu termofyzikalnich a dalSich parametr( tkané v pribéhu ozarovani a umoznil by
zapocitat i dalsi faktory, které by mohly zménu teploty v okoli krateru ovlivnit.

2 Urceni parametri pro tvorbu modelu

Teoreticky model byl vytvofen pomoci softwaru COMSOL Multiphysics 4.4 s vyuZitim
preddefinovaného modulu ,,Bioheat Transfer (viz obr. 1), jako parametry ozafované tkané byly
zadany hodnoty optickych a termofyzikalnich veli¢in pro srdecni svalovinu, které byly urCeny
experimentalné nebo dopocitany. Parametry laserového paprsku (délka jednoho pulsu, opakovaci
frekvence, hustota vykonu) mohou byt zadavany podle potieby pro konkrétni jednotlivy zakrok a
nastaveni.
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Obr. 1: Model rozvoje teplotniho pole vytvoieny v programu COMSOL, vlevo geometrie vzorku
s abla¢nim kraterem, vpravo graficky vystup s vyzna¢enim dosazenych teplot

Pti interakci laserového paprsku a tkan¢ dochazi pii hodnotach hustot energii pouzivanych pfi
zakroku ke dvéma typim interakci, jednak k termalni interakci a nasledné i zahfivani okolni tkan¢ a
jednak k fotoablaci, kterd je pozadovanou interakci a ma za nasledek odstranéni nezadoucich
arytmogennich lozisek. Protoze k obéma interakcim dochdzi soucasné, je potieba feSit v modelu
soucasny ohiev v disledku tepelné interakce a zménu tvaru ozafované plochy v pribéhu fotoablace.
Ablaéni krater ma charakteristicky tvar pfiblizné lichobéznikového prifezu se zaoblenymi okraji a
jeho hloubka se v prubéhu zakroku zvétSuje. Tim samoziejmé dochazi k prohiivani hlubsich vrstev
tkang. Pii experimentech byla tkan (veptfova srdecni a kosterni svalovina) ozatovana laserovymi
paprsky s riiznymi hustotami energie (700 — 2500 mJ.cm™) a s riznou opakovaci frekvenci (5 —
25 Hz), jako zdroj byl pouzit excimerovy laser KrF (248 nm). Vzniklé abla¢ni kratery byly studovany
s dvojim cilem — ur¢eni abla¢ni hloubky a popis krateru z hlediska jeho tvaru a casového rozvoje.

Obr. 2: Vzhled abla¢nich kraterti ve veptové srdecni svaloving

UrCeni ablacni hloubky je nutné k vytvoreni realistického modelu, ktery v zavislosti na
zvétSujici se hloubce zobrazi rozvoj teplotniho pole v hlubSich vrstvach tkané. Pii experimentu byly
vytvoreny kratery (viz obr. 2) a méfena jejich hloubka riznymi metodami (pfimé méteni, zaostfovaci
metoda, snimkovani). Vzhledem k nepravidelnostem dna kraterti a mechanickym vlastnostem tkan¢ se
jako nejvhodngjsi ukazala novd metoda s vyuzitim CT snimki jejich profild a vysledky zjisténé
dalsimi metodami byly pouzity pouze jako orientacni. CT snimky profild kraterd byly pofizeny
rentgenovou jednotkou XR 4.0, PHYWE pii anodovém napéti 35 kV a anodovém proudu 1 mA, jako
kontrastni latka byl pouzit jodid draselny. Na obr. 3 je vidét snimek péti kraterd, Spendlik znamé délky
slouzi pro uréeni jejich hloubky. K piesnému odecteni hloubky kraterti ze snimkti byl pouzit program
MATLAB.
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Obr. 3: CT snimek profilu ablaéniho krateru (500 pulsii, 1240 mJ.cm™)

Experimentalné zjisténé hodnoty ablacni hloubky pro srdec¢ni svalovinu byly porovnany
s publikovanymi hodnotami, napt. E. D. Jensen uvadi primérnou abla¢ni hloubku 12,5 um pro CO,
laser. Nami zjisténa pramérna hodnota (14,0 £ 1,5) um je tedy v dobré shodé.

Ablacni hloubka se u jednotlivych typl tkani 1isi z divodu rozdilnosti jejich struktury a tedy i
rizné vazebné energie mezi ¢asticemi tvoricimi tkan. Pro ovéfeni metody urCovani ablacni hloubky
byl experiment zopakovan i pro kosterni svalovinu a ziskané hodnoty pak byly nasledné porovnany
s hodnotami uvadénymi v literatufe. Haffner publikuje ve své studii abla¢ni hloubku 6,3 pm pro pficné
pruhovanou svalovinu pii pouziti excimerového laseru a hustotu energie 800 mJ.cm™. Pii naich
experimentech byla uréena ablaéni hloubka pro kosterni svalovinu (7,1 £ 0,8) um pii 810 mJ.cm™ a
(8,0 £ 1,2) pm pii 760 mJ.cm™, coZ je v obou piipadech vynikajici shoda, proto se domnivam, Ze
pouzita metoda uréovani ablacni hloubky CT snimkovanim je korektni.

Pfi zadavani geometrie krateru do modelovaciho programu COMSOL je potieba mit k dispozici
co nejpresn€jsi matematicky popis jeho profilu pfi zachovani co nejmensiho poctu ostrych hran, které
pfi vyhodnoceni zpisobuji nepfesnosti, ziskané hodnoty se pak od skutecného pribéhu zmén teploty
mohou lisit. Tvar krateru byl zkouman jednak tzv. odlitkovou metodou, kdy je ze vzniklého krateru
vytvoren voskovy odlitek (viz obr. 4), aniz by dochazelo ke znehodnoceni vzorku, jednak pomoci
rentgenové jednotky XR 4.0, PHY WE podobné jako pfi zjistovani abla¢ni hloubky s tim rozdilem, ze
jsou vytvotfeny dva snimky téhoz krateru v navzajem kolmych smérech shodnych s osami soumérnosti
stopy paprsku. Pomoci odlitkdl je mozné studovat kromé tvaru krateru i zmény tkané na jeho sténach.
Pti experimentech byl touto metodou zjistén charakteristicky vzhled svalové tkané po interakci
s laserovym paprskem pii hustotdch energie nad ablaénim prahem, kdy ma zasazena tkan ,,potrhany*
vzhled, dochazi ke vzniku nepravidelnosti povrchu krateru, a tim i ke zménam v absorpci energie.
Mikroskopickym pozorovanim bylo ovéfeno, ze ktomuto jevu dochdzi predevSim u kosterni
svaloviny, v minimalni mife u svaloviny srdecni, je tedy proto mozné pii nasem studiu jev pominout,
pokud by ovSem doslo k pozadavku rozsifeni modelu i pro zékroky na kosterni svaloving, bylo by
nutné zahrnout i toto do zmén geometrie modelu a dale pak vhodné modifikovat absorp¢ni koeficient
zkoumané tkang.



Obr. 4: Voskové odlitky abla¢nich kraterti

Dal$im z parametri potiebnych pro tvorbu simulaéniho modelu je absorp¢ni koeficient srde¢ni
tkané. Spektrofotometrem Shimadzu UV-VIS-NIR 3600 byly prométfeny hodnoty transmitance pro
hovézi myokard v Sirokém pasmu vinovych délek 185 az 3300 nm. Pro méfeni byly pouzity vzorky
o tloustce 50 um, tato tloustka je dostatecné velkd, aby bylo mozné zanedbat mistni nehomogenity
tkané, a soucasné€ i dostate¢né mala, aby zlstala zachovana pozadovana pfesnost méteni. Z hodnot
transmitance byl vypocitan absorpcni koeficient pro jednotlivé vinové délky (viz graf 1). Ze ziskanych
vysledkt vyplyva, Ze hodnoty pro siflovy i komorovy myokard se prakticky nelisi a je mozné je pro
potfeby modelu povazovat za stejny typ tkané, neni tedy potieba fesit zmény vedeni tepla na rozhrani

mezi nimi.
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Graf 1: Spektralni zavislost absorp¢niho koeficientu pro srdecni svalovinu pro vybranou oblast
vinovych délek

Pro vytvoreni modelu Sifeni tepla srdecni tkani je nezbytné znat jeji hodnoty termofyzikalnich
parametrd (hustota, mérna tepelna kapacita, tepelna vodivost a tepelna difuzivita), které se ovSem pfti
zahiivani tkdné¢ meéni v zavislosti na teploté¢ tkané a obsahu vody v ni. Pocatecni hodnoty vsech



termofyzikalnich parametri je mozné uréit jednak experimentdlng, jednak pocetné zpoméru
chemickych slozek proteiny-sacharidy-lipidy-popeloviny a obsahu vody, ktery hodnoty
termofyzikalnich parametri ovliviiuje nejvyraznéji. Pfi tvorbé modelu je toto feSeno casovou
zavislosti pii znalosti zm&ny maximalni teploty v pribéhu zakroku, typicka zavislost je zobrazena
v grafu 2 pro opakovaci frekvenci 5 Hz a plo$nou hustotu energie 80 mJ.cm™.Tato zavislost byla
experimentalné proméfena s vyuzitim termovizni kamery FLUKE TI55/20FT, ktera umoznuje snimat
teplotni pole srozliSenim 320 %240 teplotnich bodi a teplotni citlivosti 0,05 °C, data jsou
zaznamenavana s frekvenci 60 Hz a je mozné je nasledné vyhodnotit pfi pouziti vhodného softwaru.
Kromé¢ Casové zavislosti maximalni teploty byla experimentalné urCovana doba jejiho ptisobeni na
tkain a bylo zjiSténo, Ze nedochazi k piekroceni doby potfebné k ireverzibilnim zménam tkané
v povrchovych vrstvach. V hlubsich vrstvach tkan¢ uz sice nedochazi k tepelné vyméné volnou
konvekci, ale jeji absence je vyrovnavana krevni perfuzi, i toto lze v navrhovaném matematickém
modelu zohlednit. Pfi zakroku dochazi vlivem tepelného piisobeni k poklesu mnozstvi vody obsazené
v tkani, v dasledku c¢ehoz klesa jak mérnad tepelnd kapacita, tak tepelnd vodivost. Pro potieby
funk¢éniho modelu je tieba vzdy aktualné posoudit, do jaké miry dochazi k vysusovani a zda je nutné
ty zmény zapocitat.
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Graf 2: Casova zavislost maximalni dosaZzené teploty (frekvence 5 Hz, plo$na hustota energie

80 mJ.cm™)

Soucasti ovéfeni funkcnosti navrhovaného modelu bylo porovnani teoreticky vypocitaného
povrchového teplotniho pole se snimkem vytvofenym termovizni kamerou, ktera snimala povrch tkané
v pribéhu celého ozafovani (viz obr. 5). Z obr. 6 je ziejmé, Ze dochazi k velmi dobré shod¢ mezi
modelem a experimentem, coz funkénost navrzeného modelu potvrzuje. Pro potieby tohoto
experimentu nebyla do teoretického modelu zahrnuta krevni perfiize ani metabolické teplo a jako
pocatecni teplota byla zadana skutecna teplota vzorku, odvod tepla volnou konvekci z povrchu zahrnut
byl.



Obr. 5: Aparatura pro snimani povrchového teplotniho pole
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Obr. 6: Porovnani teoretického modelu se snimkem z pribéhu experimentu (vlevo dole) pofizenym
termovizni kamerou

Pokud bude povrch tkané¢ béhem zakroku sniman termokamerou, bude mozné okamzit€¢ provést
porovnani aktualniho rozvoje teplotniho pole s teoreticky predpovézenym prubéhem a podle potieby
upravit opakovaci frekvenci laseru bez toho, Ze by bylo nutné zakrok pterusit.

3 Zavér
Vytvofeny model umoziuje predpovidat zmény teploty v prubéhu zakroku, kdy jsou pulsnim

laserovym paprskem odstrafiovana arytmogenni loziska. S jeho vyuzitim lze vybrat typ laseru a zvolit
jeho parametry (hustotu energie, frekvenci), které jsou pro dany zakrok nejvhodng;jsi.
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