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STRESZCZENIE

W  pracy przedstawiono metod¢ do nieinwazyjnego wyznaczania hematokrytu krwi
w warunkach klinicznych. Metoda jest oparta o pomiar tlumienia fali ultradzwigkowej we krwi przy
pomocy dopplerowskiego miernika przeptywu. Do badan opracowano impulsowy, 128 bramkowy
ultradzwigkowy miernik przeplywu, pracujacy na czgstotliwosci 20 MHz. Podczas badan
laboratoryjnych na krwi zwierzecej potwierdzono liniowa zalezno$¢ thumienia od hematokrytu,
uzyskujac wysoki wspélczynnik korelacji R=0.9995. Nastgpnie przeprowadzono badania
12 woluntariuszy w warunkach klinicznych. Rejestrowano przeptyw krwi w tgtnicy ramienne;.
Wyznaczano moc fali ultradzwigkowej rozproszonej na krwinkach, ttumienie ultradzwigkow we krwi
i hematokryt. Uzyskano bezwzgledna doktadnos$¢ pomiaru hematokrytu = SHCT(%). Uzyskane wyniki
sa obiecujace dla zastosowan klinicznych nowej metody. Uzyskany biad jest wystarczajacy do
monitorowania zmian hematokrytu u pacjentow w szoku lub podczas dializy. Zastosowanie systemu
wielobramkowego znaczaco upraszcza pomiar i zwigksza jego doktadno$¢. Przyszie prace powinny
by¢ skoncentrowane na opracowaniu efektywniejszych algorytmow analizy sygnatu, zmniejszajacych
btad pomiaru ponizej 5%.

1. WPROWADZENIE

Krew jest zawiesina krwinek w osoczu. Hematokryt (HCT) okresla stosunek
objetosci masy krwinkowej po odwirowaniu do objegtosci peilnej krwi, wyrazony
w procentach. Dotychczas hematokryt byt wyznaczany laboratoryjnie, po pobraniu probki
krwi. Metoda, ktdra zostanie opisana umozliwia pomiar nieinwazyjny, bezpoSrednio
w tetnicy lub zyle pacjenta. Moze by¢ stosowana podczas dializy lub gdy pacjent jest
W szoku pourazowym, w czasie operacji na otwartym sercu oraz jako metoda utatwiajaca
wykrywanie anemii.
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Nowa metoda wyznacza wartos¢ hematokrytu przez jednoprzetwornikowy pomiar
thumienia fali ultradzwigkowej we krwi. Do badania wykorzystuje si¢ dopplerowski miernik
przeptywu. Wysytana przez przetwornik fala ultradzwigkowa jest rozpraszana na krwinkach
i powraca do tego samego przetwornika. Sygnat jest rejestrowany w bramkach opdznionych
w stosunku do impulsu nadawczego. Opdznienie bramki jest proporcjonalne do giebokoscei,
w jakiej mierzona jest moc powracajacej fali. Dzigki zjawisku Dopplera, fala rozproszona
ma inng czgstotliwosé niz nadawana, co zapewnia pomiar mocy fali rozproszonej jedynie na
poruszajacych si¢ krwinkach. Ttumienie fali ultradzwigkowej jest wyznaczane ze stosunku
mocy sygnatéw rejestrowanych w dwoch bramkach. W pierwszej bramce Q; moc sygnatu
Wynosi:

Po=P:*T *n )

a w drugiej bramce Q,:
Pp=ProT *nve™ @

gdzie Pq;, Pg - moc sygnalu w bramce Q; i Q,, Pt — moc wysylana przez przetwornik,
T — calkowite straty sygnatu pomig¢dzy przetwornikiem i bramka Q;, m — wspdlczynnik
rozproszenia fali na krwinkach, o — wspotczynnik thumienia, z — odleglto§¢ pomigdzy
bramkami. Wspotczynnik ttumienia o, wyznaczony ze wzoréw (1) i (2) wynosi:

a=(P,/ Py)/22  (dBjem) 3)

Rézne whasno$ci akustyczne krwinek i osocza powoduja, ze parametry akustyczne peinej
krwi zaleza od hematokrytu. Tlumienie o jest suma strat energii spowodowanych
rozproszeniem fali na krwinkach, absorpcja w krwinkach i w osoczu. Dla czgstotliwosci
20 MHz, moc fali rozproszonej na krwinkach jest o dwa rzedy wielko$ci mniejsza od
absorpcji [1]. Sumaryczne ttumienie fali ultradzwigkowej a. zalezy od hematokrytu:
azaPlasma +HCT.(aRBC - aPlama) (4)
gdzie Oppasma 1 Orpc to thumienie fali w osoczu i krwinkach, HCT — warto$¢ hematokrytu.
Autorzy potwierdzili t¢ zalezno$¢ doswiadczalnie, badajac tlumienie w 168 probkach
ludzkiej krwi [2], [3]. Pomiary, wykonane w temperaturze 37°C dla czgstotliwosci 20MHz
wykazaty, ze thumienie wynosi:
o=3.66+0.089 « HCT (dB/cm) %)
W pracy zostana omoéwione pomiary thimienia krwi zwierzgcej w warunkach
laboratoryjnych oraz pomiary ttlumienia i hematokrytu dla krwi ludzkiej w warunkach
klinicznych.

2. POMIARY

Do pomiaréw skonstruowano glowicg ultradzwigkowa na czgstotliwosé 20 MHz.
Srednica przetwornika wynosita 2 mm. Granica pola bliskiego znajdowata si¢ w odlegtosci
13 mm od powierzchni przetwornika. Wszystkie pomiary rozproszenia wykonywano w polu
bliskim przetwornika. Do pomiaréw in-vitro przygotowano model przeplywu, sktadajacy si¢
z plexiglasowej rurki o $rednicy wewngtrznej 6.4mm i dhlugosci 400 mm, potaczonej ze
zbiornikiem cieczy i pompa perystaltyczng, przepompowujaca ciecz w obiegu zamknigtym.
Zmieniajac opory przeptywu, zmieniatl si¢ jego charakter od pulsujacego w zakresie
predkosci 0 - 60 cm/s do laminarnego, ze stata predkoscia szczytowa 20 cm/s. Rurka
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z przeptywajaca ciecza i glowica zostaly umieszczone w akwarium, wypelionym woda
destylowang. Aby wyeliminowaé wplyw S$cianek rurki plexiglasowej na wiazke
ultradzwigkow, w rurce wycigto otwor i zaklejono go folia polietylenowa o grubosci 50 pm.
wplyw folii na wiazke ultradzwigkdéw byt pomijalnie maty. Jednorodnos$¢ pola akustycznego
potwierdzono do$wiadczalnie w nastgpujacy sposob: przez rurke przepompowano wode
destylowana z dodatkiem 0.1 % zawiesiny drobin polistyrenowych o wymiarze krwinek
(okoto 10 um). Moc odbieranej fali rozproszonej malata liniowo z glebokoscia, a zmiana
wynosita 0.57 dB/cm. Poniewaz tlumienie fali ultradzwigkowej 20 MHz w wodzie jest
rowne 0.56 dB/cm, btad pomiaru wynosit 0.01 dB/cm, a wigc byt pomijalny w stosunku do
spodziewanego tlumienia we krwi, ktore wynosi 5.4 — 9.0 dB/cm, w zaleznosci ode
hematokrytu.

Nastgpnie przeprowadzono pomiary ttumienia we krwi wieprzowej o r6znym hematokrycie.
Najpierw odseparowano krwinki od osocza, a nast¢pnie mieszano je w réznych proporcjach,
uzyskujac probki o hematokrycie od 3% (osocze) do 78% (odseparowane krwinki). Pomiary
wykonywano w temperaturze 20°C + 1°C, warto$¢ hematokrytu badanych probek zmierzono
przy pomocy wirowki hematokrytowe;.

Kolejnym krokiem byta préba pomiaru ttumienia we krwi in-vivo w warunkach klinicznych.
Zarejestrowano sygnat rozproszony na krwinkach u 12 woluntariuszy o hematokrycie 36.4%
- 47.5%. Do badania wykorzystano specjalnie opracowany impulsowy dopplerowski miernik
przeptywu krwi, pracujacy na czgstotliwosci 20 MHz oraz komputerowa karte akwizycji
sygnalu, opracowana na Uniwersytecie we Florencji, Wtochy przez zesp6t prof.
P. Tortoliego. Zestaw umozliwiatl jednoczesna rejestracje sygnatu dopplerowskiego w 128
bramkach (kanatach), analiz¢ widmowa FFT 128 sygnaléw w czasie rzeczywistym oraz
zapis wszystkich danych na komputerze i p6zniejsza obrobke z pomoca programu Matlab.
Rejestrowano sygnat rozproszony na krwinkach na 128 glebokosciach, odleglych od siebie
o 0.1 mm, obliczano moc sygnatu, wyniki usredniano dla wielu zapiséw, a nastgpnie
wyznaczano tlumienie fali ultradzwigkowej we krwi, oceniajac zmiany mocy pomigdzy
poszczegodlnymi bramkami. Pomiar tlumienia shizyl do wyznaczania hematokrytu krwi
in-vivo zgodnie z zalezno$cia (5). Rejestrowano sygnal dopplerowski z tetnicy ramiennej
pacjentéw. T¢tnica ramienna jest potozona na glgbokosei 3 - 5 mm pod skoéra, a jej Srednica
wewngtrzna wynosi 4 — 5 mm. Do pomiaréw wykorzystano t¢ sama gltowice co do pomiarow
in-vitro. Warto$cia odniesienia byly pomiary laboratoryjne probek krwi pobranych od
woluntariuszy, pacjentow szpitala podczas rutynowych badan.

3. WYNIKI

Pomiary tlumienia we krwi zwierzecej potwierdzily przydatno$¢ opracowanej
metody, otrzymano wysoka korelacj¢ z pomiarami hematokrytu przy pomocy wirowki.
Otrzymano nastgpujace zalezno$ci ttumienia od hematokrytu:

o= 2.69 +0.076  HCT (dB/cm) R =0.9995 (6)
o.=2.81 +0.075  HCT (dB/cm) R =0.9839 (7)
o.=3.87+0.073  HCT (dB/cm) R =0.9836 (8)
0.=3.32+0.081 e HCT (dB/cm) R =0.9922 9)

Wzory (6) i (7) przedstawiaja wspotczynnik thumienia dla przeplywu laminarnego o stalej
predkosci 20 cm/s. Moc sygnatu dopplerowskiego mierzono co 10 ms i usredniano w czasie
2.5 s. Thumienie mierzono w dwoch punktach, jednakowo odlegtych od $rodka rurki (6) albo
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liczono regresj¢ liniowa ze wszystkich punktow pomiarowych wewnatrz rurki (7). Gdy
przeptyw byt laminarny, a predkosé niewielka, krwinki zlepiaty sig, tworzac ,,agregacje” lub
»rulony” i rozproszenie w $rodku rurki bylo wigksze niz na brzegach. Przy przeplywie
pulsujacym, wzory (8) i (9), wspotczynnik Scinania byt wielokrotnie wyzszy i nie zauwazono
zmian we wspélczynniku rozproszenia. Moc sygnatu rozproszonego malata liniowo
w funkcji glgbokosci. Mozliwy byt pomiar rozproszenia w wielu punktach i aproksymacja
liniowa otrzymanych wynikéw (9). Nizsza warto$¢ wspotczynnika korelacji wynikata
zapewne z mniejszej ilosci pomiarow usrednianych w czasie. Przy przeptywie pulsujacym,
wybierano tylko wyniki odpowiadajace najwigkszym predkosciom, tylko 20%
zarejestrowanych pomiarow.

Pomiary in-vivo powtarzano pigciokrotnie dla kazdego pacjenta. Do analizy wybierano czgs¢
skurczowa przeptywu w tetnicy ramiennej. Thumienie wyznaczano z regresji liniowej
warto$ci mocy sygnatu rozproszonego na krwinkach wewnatrz naczynia krwiono$nego.
Usredniano wyniki z 5 pomiaréw. Rezultaty pomiarow nieinwazyjnych byty zgodne
z wartoscia odniesienia z bezwzglgdna doktadnoscia £ 5 HCT(%). Dla poszczegodlnych
pacjentow bezwzgledny btad pomiarowy wynosit od £ 1.5 HCT(%) do + 4.7 HCT(%).
Odchylenie standardowe pomiaréw zmieniato si¢ od £ 10.1 HCT(%) do + 33.6 HCT(%).
Wspotczynnik korelacji dla grupy 12 pacjentow wynosit R=0.75 (p<0.05). Odstgp sygnatu
od szumu przy pomiarach in-vivo byt znacznie nizszy niz przy pomiarach in-vitro.

4. WNIOSKI

Autorzy przedstawili nowa metod¢ do nieinwazyjnego pomiaru tlumienia fali
ultradzwigkowej we krwi i wyznaczania poziomu hematokrytu bezposrednio w naczyniu
krwiono$nym pacjenta. Potwierdzono przydatno$¢ diagnostyczna opracowanej metody
i urzadzenia. Pomiary tlumienia we krwi zwierzecej wykazaty bardzo dobra korelacje
z wartos$cig hematokrytu. Wyzszy wspotczynnik ttumienia dla przeptywu pulsujacego mogt
by¢ spowodowany wyzszym tlumieniem fali ultradzwigkowej w cieczy przy przepltywie
zaburzonym. Badania 12 pacjentow w warunkach klinicznych pozwolily uzyskaé
bezwzgledna doktadno$é pomiaru hematokrytu + 5 HCT(%). Taki btad jest akceptowalny do
monitorowania zmian hematokrytu u pacjentdéw w szoku lub podczas dializy. Zastosowano
system wielobramkowy, co znaczaco uproscito pomiar i zwigkszylo jego doktadnos$¢, gdyz
wyeliminowano konieczno$¢ ustawiania opodznienia bramek w zaleznosci od odleglosci
przetwornika od naczynia krwiono$nego. Przyszte prace powinny by¢ skoncentrowane na
optymalizacji algorytmow analizy sygnatu i obnizeniu btgdu pomiarowego.
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