VYSOKE UCENI TECHNICKE V BRNE

BRNO UNIVERSITY OF TECHNOLOGY

&
%
&

%
7~

FAKULTA ELEKTROTECHNIKY A KOMUNIKACNICH
TECHNOLOGII
—/ Q/ USTAV BIOMEDICINSKEHO INZENYRSTViI
FACULTY OF ELECTRICAL ENGINEERING AND COMMUNICATION
Q DEPARTMENT OF BIOMEDICAL ENGINEERING

MODELOVA STUDIE UCINKU ULTRAZVUKU NA
VYVOJ PLODU

MODEL STUDY OF ULTRASOUND EFFECTS ON FETAL DEVELOPMENT

DIZERTACNI PRACE
DOCTORAL THESIS

AUTOR PRACE Ing. JOSEF JAROS

AUTHOR

VEDOUCI PRACE doc. Ing. JIRI ROZMAN, CSc.
SUPERVISOR

BRNO 2009



L1230 N o PP 1
(Y 5 PSP 2
BIOLQGICKE UCINKY ULTRAZVUKU . ...ttt aeeeeeene e, 3
1.1 Winky ultrazvuku zjsobené tepelnymi mechanismy................ommmmciiiiiinnnn 3
1.2 Kinky ultrazvuku zfisobené netepelnymi mechaniSmy...........ccccccccmevviiiiieeieiieeennnnn. 3
1.3 Hodnoceni dinki ultrazvuku a dopokiené limity davek...........covvvvvvviviviiiimmme e, 4
2 CILE DISERTACE ....otititiieeeee ettt ettt ettt ettt sttt e e te e eas et et esseteeaeste s ens s, 5
3 MODELOVANI IMPULZNI ODEZVY PIEZOELEKTRICKEHO MENICE ......cccooveeiiinnne, 6
3.1 MatematiCKE MOUEIY ... ..uuuiiiiiiiiiiieieee e e aeeeaaeeas 6
3.2 Srovnani piezoelektrickych matetial vlastniteSeni ............cccccevvvevvieviiiiiicccciieee e 8
MODELOVANI POLE ULTRAZVUKOVYCH SOND .......cceiiemiietiieriiieresieeseeesieesieesse s 9
4.1 Rady UrazVUKOVYCH BINIETL.......eeueiieeieeieieeeee ettt ere e 10
LINGAIMNIFAUA ... ....coieieeeecce et e e e e e e e e e e e e e e e e e e eeesbennnneeessreaaanns 10
= V0NV o U =T = = Lo F- PSS 10
4.2 Profil SVAZKU ... e 11
FOKUSACE SVAZKU .....vvviiiiiiiee ettt s e e e e e e e e e e e e e e aeeeeeaaeeeeeeeereannnns 11
VYCNYIOVANT SVAZKU .....uvviiiiiiiiiiiiiiii s ettt e e e e e e e e ensnseneneeeeeees 11
VedlejSi a postranni [AlOKY ..............euiomcciiiee e e 11
4.3 Optimalizacgady menict — VIaStNFESeNT ..........uuuiiiiiiiiiiiiiiiieeeeee e 12
Simulace INEArNFAdY NMEBNICH ........ceeueeiiiccee et e e e e e e 12
Optimalizace svazku fazdlauzeného pole dNicii.........cuvvvveeveiiiiiiiiiiiiieeecceeee, 15
Simulace rozmitani svazku faZzduzenouradou NENICT ........coeeeeeeeeeeiveeeiieee e 16
MODELOVA STUDIE OTEPLENI PLODU ......cooouiiieeeiiciceseesieceesie e senens 17
Ctyrvrstvy model ozviované abdominalni oblasti v prenatalnim vy8et .................... 18
5.1 Modelovani ndistu otepleni ve tkdovém modelu — vlastieSeni...........ccccvvvveeeeeeennnn. 19
Okrajové podminky a diskretizace ProStOru ......ccceeeveeeeeeeeiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeieeeeeeen 19
5.2 Vysledky modelovani otepleni ve ik&ém modelu...........ccvvvveiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeee, 19
EXPERIMENTALNI OVERENI MODELOVYCH STUDI.c.cvoviiiiicieisiecemees e, 22
G A @ V<3 =Y o VY10 1 U1 F= T 23
G 2 I ¢ 10 )V Y = 1] (] o PRSP 24
STUDIUM UCINKU ULTRAZVUKU NA LIDSKE EMBRYONALNI KMENOVE BUNKY
........................................................................................................................................... 26
8 ZAVER......oouiiiteeit ettt ettt ettt ettt ettt ene s 26

SEZNAM POUZITE LITERATURY ..eotee oot eoee et eeeeteaaeaeeaeaeesetaeaeaaeeeeaeeeaeansnessennns 30



UvOD

V obdobi poslednickityi desetileti doSlo k mohutnému rozvoji ultrazvukoeehniky v
oblasti lékastvi a biologie. Ultrazvukoveé ffstroje jsou stale vice vyuzivany diky stale se
zlepSujici vypovidaci schopnosti. Jejich nespormghodou je také nizk4d cena a moznost
ziskavani obrazv readlnémcase. Jak se v posledni @dalkazuje, toto rozBovani obod aplikaci
ultrazvukovych zobrazovacich technik v l&eé diagnostice s sebouin@si utitd rizika a
nebezpé& pro pacienta. Zvla8tproto, Zze #které aplikace a vyuzivané metody vyzZaduji pro
ziskani kvalitniho obrazu vyssi vykon.

Typy ultrazvukovych fistroji, které jsou v satasnosti pouzivany v lékskych aplikacich
jsou rozélovany na terapeutické a diagnostické. Terapeutpiksiroje pouzivaji vyssi hodnoty
intenzity vytvd&eného ultrazvukového pole a jejichcelem je fsobit aktive na tkas.
Diagnostické fistroje vyuzivaji odrazu ultrazvukového & na rozhrani akustickych impedanci
a maji relativé nizky vystupni akusticky vykon. Jejicitelem je podat informace o struktu
tkani vySetovaneho biologického objektu.

V dobkg, kdy z&al byt ultrazvuk rutiné pouzivan v oblasti porodnictvi, vznikla otdzkaazd
mohou diagnostické hodnoty intenzit mit negativioidgické &inky na plod. K prokazani, nebo
vyvraceni mozného efektuigobeni ultrazvukun utero byla provedendada studii, zejména na
modelech zvat. Tyto prace ukazaly, Ze ultrazvulibe vyvolavat biologickou odpéd’ viivem
tepelnych i mechanickychéiinka. VétSina odbornik se shodla, Ze prahové hodnoty k vyvolani
negativnich projev byly pod hodnotami, jeZ jsou generovany diagnégtia ultrazvukovymi
systémy. Tyto z&ry a epidemiologické studie plodu vystavenélisgbeni ultrazvuku byly vSak
provedeny s akustickymi vykony mnohem nizSimi neZ sodasné diagnostice pouzivaji. Proto
byl znovu obnoven zajem o studium mozného ohroZeraivi.

Veskera odpoddnost je kladena na obsluhu ultrazvukovych sysiéktera ma zajistit, ze
aroveai vykonu a trvani vySéeni budou nezbytnhnutné pro ziskani diagnostickych informaci. Je
tedy snahou najit kritické situacej faterych mize dochazet k ohrozeni zdravi pacienta a fiozSi
tak Urovel sowasného poznani. Teoreticky odvozena otepleni tkémidana akusticka pole a
klinické aplikace jsou vynikajicim voditkentigtanoveni moznych rizik. &Sina praci zabyvajici
se oltevem tkag pouziva pro simulace otepleni model elementarmi&hica. Také modely, které
byly pouzivany pro wueni otepleni jsou zjednoduSené a veétSwe praci uvazovany
jednoroznérné, v ose #éni ultrazvukové viny. Moderni diagnostické systéusak vyuZivaji
sondy tvéenéradouci polem n&ni¢t a charakter generovaného uzv pole je v mnohénsrodli

Navrh a realizace I|ékskych ultrazvukovych systém je zn&né Siroké zamteni
interdisciplinarni povahy. Je nezbytna znalost Kglrii podstaty akustiky, elektrotechnického
inZenyrstvi, vlastnosti elektroakustickychémiti, zobrazeni v Iékatvi a anatomie, resp.
fyziologie. Mnoho vyrobé povaZuje expertizu v projektovani a vygolltrazvukovych sond za

vyrobni tajemstvi nejvysSiho stuprle tedy velmi obtizné ziskat podklady pro vy&ro takového
systému, by jen“ jeho simulaci.

Souwasna vypoéetni technika umaije vytvdit simulace zaloZzené néirozmerné distribuci
caso¥ pramérné intenzity generované diagnostickymi sondamptnalizovat tak jejich navrh.
Nasledr Ize tedy ukit piemenu akustické energie na tepelnou vitk@dych modelech a definovat
rizikové faktory. Diserténi prace byla zagiiena na tyto simulaceiréhi ultrazvuku a afevu tkani
pro presrgjSi stanoveni rizik spojenych s ultrazvukovou ptéhm diagnostikou. V jejim z&w
byla experimentalnéast roz&ena o studium dinka ultrazvukového vieni na zakladni funkce
lidskych embryonalnich kmenovych hiknv podminkachin vitro. Tyto buiky maji klicovou
tlohu @i vyvoji embrya a plodu, proto hodnoceni potencialegativnich viive mize mit dilezity
vyznam na poli ¥deckého poznani.



1 BIOLOGICKE U CINKY ULTRAZVUKU

Z hlediska mechanismuapobeni ultrazvuku (uzv) fieme biologické &inky rozclit na
kavitatni, tepelné a ostatniNejvyznamejSi negativni projevy #ni ultrazvuku tkani jsou
kavitace, akustické progdi a otepleni.  vySSich intenzitach véni dochazi k poskozeni btlha
nevratnym zrminam. Na #izné tkag ma ultrazvuk rozliSné dinky, stimula&ni ¢i inhibi¢ni, [51,
13]. Mezi tyto w@&inky se radi zpomaleni az dasnému zastaveni zakladnich Zivotnich
biologickych.[41].

1.1 UCINKY ULTRAZVUKU ZP USOBENE TEPELNYMI
MECHANISMY

Ohtev tkare zpisobeny absorpci akustické energie a jégngnnou na tepelnou je v
ultrazvukové diagnostice nezadouci. Tepelna sn&dshkkarg zavisi na gradientu nistu teploty
a typu tka®. Tepelny néist zavisi na lokalni smé tepelné kapacit dok® expozice, nie
absorbované energie a distribuci tepla do okolanitkBiologicky signifikantni naist teploty se
muze projevit prav v osifikujici tkani nebo jeji blizkosti. Nejviceanitelné jsou aktivise @lici
buiky centralni nervové soustavy embrya a plodu, t¥ladlizkosti osifikujici lebeni tkare,
[49]. Behem vyvoje plodu mohou byt kriticky ovliény biologické funkce butk — proliferace
(mnozeni, st buréné populace), migrace, apoptéza (programovanaécban smrt) a
diferenciace. Tyto &inky jsou podobné s efekty ionizujicihoredi a rktefi autdi tak prikladaji
hlavni dlohu negativnichéinkt ultrazvukového ozwteni praé zvyseni teploty, [12, 46].

U laboratornich zvat byly pozorovany vyvojové abnormality, jestlize teplota u embrya
zvySila o vice nez 2°C, [4]. Dokumentovany jsou étafopady zvysSené teploty jako fap
piediasny potrat, irstové retardace a vyvojové defekty, [Hada epidemiologickych praci
zaneienych na negativni vliv ultrazvukdiprenatalnich vysétnich poukazaly na nizkou porodni
vahu, opozdény vyvoj ieci a zvySené procento levorukych jeding29]. Az na sniZzenou porodni
vahu vSak nebyly dalSi ziované projevy zopakovanim jinymiédeckymi skupinami
jednoznéné prokazany, [52, 49, 27, 28].

Bylo ukazano riziko vyséeni plodu a embryatpohievu ultrazvukem o vice nez o 4°C po
dobu 5 minut a vice, [51]. Edwards a dalSi prokateatogenni vliv hypertermie u mnoha
ZivociSnych druti a stanovili prahovou hodnotu 1,5°C otepleni nadanddni teplotu, [12]. Pokud
tedy diagnostické systémy nézopbuji olfev o vice nez 1,5°C nadinou fyziologickou hodnotu
(37°C), pak je lze Kklinicky vyuzivat bez rizik @gbenych oteplenim, [4].

1.2 UCINKY ULTRAZVUKU ZP USOBENE NETEPELNYMI
MECHANISMY

V roce 2006 byla provedena vyznamna prace dokurjienwiv ultrazvuku na vyvoj mozku
plodu. V této studii bylo provedeno oz\avani 335 Bezich mysi po tiznou dobu expozice
vrozmezi 5 az 420 minut. Bylo zj$to, Ze v pipadech, ve kterych byly experimentalni mysi
vystaveny fisobeni ultrazvuku déle nez 30 minut, dochazelo Iénade statisticky signifikantni,
skupiny jedind k porucham migrace neumdnv mozkové kie a byly nalezeny rozptylené
v nespravnych Kkortikalnich vrstvach mozku a bilérek V souvislosti s mnohem delSim
vyvojovym obdobim mozku Wlovéka, Ize @ekavat nizSi procento této dysfunkce, je vSak
poukazano také naétsi slozitost a mnozstvi bk pii vyvoji lidského mozku, coz zvySuje
pravéépodobnost vyskytu poruchy migrace. Hodnétsow primérné intenzity $pra byla o



velikosti 1,5 mW.crif. Paset a rozptyleni nespragmigrujicich neuroh se zvySovaly s rostouci
dobou expozice, [3].

Efekt impulsniho ultrazvuku byl studovdn na krysiembryich 10 dni po oplozeni
v podminkéach in vitro. Tato embrya byla vystavetmnym intenzitam o frekvencich 1-4 MHz a
doba expozice byla 30 minutiiRprostoro¥ Spickové, caso¥ pramérné intenzié Ispra pod 4
W.cm? a tlaku pod 1,9 MPa nebyly pozorovany signifikaniginky. Piekrosenim &chto hodnot
dochazelo k néistu morfologickych abnormalit a zvySenémutponezivych plod. Nejvyrazrjsi
abnormality byly zaznamenany u @giu hlavy a&elniho mozkového laloku, [40].

Mezi mechanické dinky se zahrnuji rowE vlivy, které nejsou mechanické povahy, ale
vznikaji jako sekundarni mechanické interakce mazazvukovym vignim a tkani, naijklad
chemické reakce iniciované vznikem volnych radikgi kavitaci, [50]. Riblizn¢ v 10. az 11.
tydnu embryonalniho vyvoje dochéazi k propojeni kibw olghu plodu s othem matky. V tomto
obdobi tedy dochazi KiinngjSi homeostazi a redukci volnych radikdl22].

K dneSnimu dni provedené studie u lidi nedoklag#i¢innou souvislost mezi expozici
diagnostickym ultrazvukem ébhem €hotenstvi a najenivymi biologickymi ®&inky na plod.
Nicmére mnoZstvi experimentélnich studii, které byly pamey s komemé dostupnymi
zaizenimi gred rokem 1992, byly limitovany na vystupni vykongpesahujici prostorayv
§pickovou, ¢asow-praimarnou intenzitu dpra 30 hodnot 94 mw.cn¥.

1.3 HODNOCENI U CINK U ULTRAZVUKU A DOPORU CENE LIMITY
DAVEK

Pouziti diagnostického ultrazvuku pro ziskani infaci o funkcki struktue ¢lovéka by nelo
byt ukeno pro situace, ve kterych |ékRy piinos vychazejici z diagnostickych dategki
jakékoliv predvidatelné riziko. Nejvice takovychipadi je omezeno v oftalmologii, klinickych
vySetenich horénatych pacierit, ¢i téhotnych Zen, [4].

V 90. letech byly v USA stanoveny limity pro prosie¢ Spickovou, ¢asow primérnou
intenzitu uzv &pta v homogennim progdi s ppmérnym Gtlumem tka# 0,3 dB.cnit.MHz™, ktera
by nentla byt pekratovana u diagnostickych uzwiptroja. Do roku 1992 byla jeji hodnota
94 mW.cn, kterd vdak byla vroce 1993 posunuta na 720 m\W/tmpristroji generujicich
takovou intenzitu je pak nutné zobrazovat tepelnmypexhanicky index. Jedinou vyjimkou jsou
oftalmologické aplikace, u nichZ je limitni hodnostanovena na 50 mW/ém[4]. Swtova
federace pro ultrazvuk v medi¢im biologii (WFUMB) a Mezinarodni elektrotechnick@mise
(IEC) na zaklad studii negativnich projévultrazvuku stanovily dopoteni pro eliminaci vzniku
takovych @inkta. Tyto bezpeénostni technické normy jsou vydany pod aardm IEC 60601,
[17, 18].Obsahuji d¥ ¢asti, které se zabyvaji pouzitim ultrazvuku v iéka. Cast 2-5 stanovuje
normativni hodnoty pro ifstroje pouzivané ve fyzioterapii a definuje dvenitujici faktory.
Prvnim je omezeni teploty na povrchu sondy, ktexdmi gesahovat 41°Cip méreni ve vod
s teplotou 25°C. Druhym faktorem je efektivni irgga ultrazvuku, ktera je definovana jako
pomsr vystupniho vykonu a efektivni plochy vypaani. Nenila by prekrasit hodnotu 3 W/crh
Cast 2-37 se tyka diagnostickych a monitorovacidnazvukovych z#zeni, [18]. Lisi se od
piedchozi tim, Ze nestanovuje Zadné limity, ale figeg, jak by n€l byt uzivatel informovan o
potencialnim riziku mechanickymi a tepelnymi indexoprazovanymi na monitoru diagnostického
piistroje. VeSkera zodpesnost je tak kladena na obsluhu ultrazvukovétistipje, coz vyZzaduje
prisluSnou urovie zaskoleni a kvalifikace.

Laboratd NPL (National Physical Laboratory) v Teddingtorauivsroce 1997 soustdila na
technicky stav uzv Iékakych gistroji pouzivanych na klinickych pracovistich ve Velkat&mii.
Vystupni data z 87 ultrazvukovych systémsmi vyrobd byly pouZity pro uteni otepleni ve



tk&dnich. Hodnoty a gteni byly zjiSény pii pouziti impulsniho dopplerovského reZzimu a ukgzal
moznost narstu teploty az o 10°C. Prace také poukazuje nde@a utitych podminek, kdy je
v cest ultrazvukového vieni piitomné prosedi s nizkym atlumem (amniotickd tekutina,
naplreny masovy mechyf), je odhad teplotniho indexu riegny, [45].

Nekteré normy stanovuiji, Ze ultrazvuk by ngtoyt pouzivan, [7, 2, 4]:
-k ziskani obrazku plodu pro jiné nez l&kdeé divody,

-k urteni pohlavi pro jiné nez |ékské divody a

- ke komeénim (elaim, nag. produkce obrazk¢i videa plodu.

V Ceské republice je bezfmost produki, které jsou uvathy na trh,fedena v souladu s
legislativou Evropské unie. V oblasti medicinskéhteky Evropska unie uzakonila $Smici rady
93/42/EEC zabyvajici se lélskymi pistroji, se kterou je harmonizovano iNzaeni viady ¢.
336/2004 Sb, [8]. Ultrazvukové diagnostickéisproje ntly spliovat pozadavky technickych
norem CSN EN 60601-1CSN EN 60601-2-37 &SN EN 61157, [11, 9, 10], které definuiji
pozadavky na bezpeost ultrazvukovych diagnostickych a monitorovaciaistroji a jejich
akustického vystupu, [37]. Z pohledu spravné furtkgenély také ultrazvukové |ékaké systémy
podléhat pravidelnym bezgmostnim kontrolam, jako je tomu wipadt rentgenovych fistroja s
cilem minimalizovat riziko poskozeni a ohroZeniadrpacienta. To viak doposud nerieské
republice uzakano.

2 CILE DISERTACE

V souwasnosti jsou minimath publikovany analyzy d&inka ultrazvukového pole
generovaného modernimi diagnostickymi sondami vaxMukové sonografii. Studie, které se
zabyvaji modelovanimdinki na biologickou tka jsou zaloZeny na simulaci pole elementarnich
ménic¢u. Také hodnocené tepelnéinkky jsou obvykle utovany jednorozrirné v ose rdnice.
Patitacove simulace poskytuji nastroj pro modelovagjiidr situacich, kdy nejsou znamy veskeré
vstupni parametry a kdy neni mozné ziskat hodnotyé&rtni metodami, nap méieni otepleni v
situacichin vivo. Cilem disertace je tedy vytkib flexibilni model sodasnych diagnostickych
systéni umoziujici simulovat vyzgovani fiznych tygi sond a modelovat otepleni tkani v
zavislosti na typu apertury, buzeni a frekvencdnd#iveé casti jsou specifikovany takto:

- Analyzovat vyzéované ultrazvukové pole s ohledem na parametryoplektrickych
meni¢u (piezoelektrické, dielektricke, elastickéXelnich vrstev a tlumeni. Z jejich fyzikalnich
parametit nasled® urtit charakteristické gibehy vstupnich impedanci,ignosovych funkci a
impulsni odezvy.

- Pomoci tohoto modelu piezoelektrickych elenienésleds simulovat vyz#ovani sond
tvorenychradou ngni¢a, s moznosti fazovani a fokusace. Také modelovaniSakustického tlaku
spolu s vypstem casow-prostorového rozlozeni intenzity v hodnocenénmaaltukovém poli.

- K modelovani teplotnich z&n navrhnout vicevrstvy model tkémespektujici tepelné a
absorgni vlastnosti viirozmsrném prostoru. S vyuZzitim tohoto modelu simuloegtidtni zngny
zpasobenéirznymi typy apertur, buzeni a rozdilnych frekvenoiaéézt hrarini piipady ozvdeni.

- Souésti reSeni bude experimentalni¢iani rozloZeni ultrazvukového pole a teplotnich
zmen zpisobenych uzv diagnostickym systémem na materidlwlastnostmi obdobnymi
biologickym tkanim, tzv. ultrazvukovém fantomu. Rigklad téchto poznatk provést srovnani a
ovéreni paitacovych simulaci s nasienymi vysledky. K tomu bude vyuzit specialnéinci uzv
systém.



3 MODELOVANI IMPULZNIi ODEZVY
PIEZOELEKTRICKEHO M ENICE

Pctitatove simulace &&ni ultrazvuku jsou zaloZzeny na matematickych mextel Pouzivané
matematické vztahy jsou odvozeny pro linearizovap&dminky. Vychazi obvykle z idedlni
kruhow cylindrické symetrie a z i&ni ideélni rovinné viny. Dale se vychaziiedqpokladu, ze
uzv pole se bude piat pro tzv. vzdalené pole, kde plati podminka hamo \¥tSi vzdalenosti od
meni¢e nez je rozrer meni¢e. Bylo odvozeno dkolik metod pro vypoet ultrazvukového pole
menic¢t raznych rozmdra, nag. Rayleigh, King, a Schoch. K modelovani kontindidn i
impulsniho pole se v soasnosti jevi jako nejvhodjsi metoda vyvinuta Tupholmem a
Stepanishenem [25], ktera poskytujegnéieSeni pro ni¢ modelovany jako rovinny kmitajici
pist, umistny v nekonéné, pevné rovii Pro realizaci vyp&u je nutna diskretizace dase a
prostoru. Prostorova diskretizace se tyka povrchnide a zkoumaného prostoru. Povrchniie
je pri vypoctu rozdlen nan bodi (elementarnich ploch), které jsou chapany jakoossatné
zdroje uzv vigni s kruho¥ cylindrickou symetrii. Pro vyg®t je nutné znat impulsni odezvu uzv
menic¢e. Tu lze wiit pomoci nahradniho elektromechanického modeluziMejznansjsi pati
Masoriv a KLM model, [47].

3.1 MATEMATICKE MODELY

Mason navrhl pesné nahradni zapojeni, ve kterém je piezoelektmchterial rozdleny na
elektricky a d¢ akustickeé ¥tve pomoci ideélniho elektromechanického transfeonia Model byl
Siroce uzivan pro vyget rezonatar, prechodovych odezev, stanoveni materialovych konstant
dalSich aplikaci. Ve snaze odstranit nerealné obw®drvky, Krimholtz, Leedom a Matthaei
publikovali alternativni nahradni zapojeni. Obvykke ozn&ovano jako KLM model a bylo
uzivano pevazre v oblasti Iékéského zobrazovanitipnavrhu néni¢a pracujicich na vysokém
kmito¢tu a vicevrstvych sond, [30]. Tento model byl vyuigké pro uteni impulsni odezvy
piezoelektrického ®mice. Schéma zapojeni privka jejich matematicky popis je uveden v
disert&ni praci. Schématicky diagram je uveden na obrd2Ku Popis jednotlivych pnik
diagramu je nasledujici:

N1 — matice elektrické vazby,

N2 — matice charakterizujici kapacity €Masono¥ modelu, resp. £a X; u KLM modelu,
N3 — matice transformatoru,

N4 - N6 — matice popisujici impedance piezoelek&im materialu,

N7 - N8 — matice akustické vazby.

Zdroj budiciho signalu je v blokovém diagramu a@ameJ, a odpor pivodniho koaxialniho
kabeluRy, jehoz obvykla hodnota je 20.

Pro feSeni nahradnich schémaénita Ize vychazet z teorie siti, kdytreme brat minic
jako dvojbran, ktery je definovany charakteristiokmaticiA. Budicimi veléinami jsou elektrické
napsti a proud a vystupem je akusticka $ila rychlost kmitanéasticv, [5, 43].

G ml) (1)



Priméa kaskadni matice systéniuje pak sotinem genosovych matic jednotlivych pruk
schémata a eleméntvéetns akustického tlumeni, zfte a vrstev akustické vazbReSeni
akustické vazby ®nice a progtedi, do kterého vstupuje ultrazvukovédrnje nezbytné vzhledem
k velkému rozdilu impedance piezoelektrického maliera tkag. Tlou¥’ka €chto vrstev pro
délky zakmitu. Pro zvySenicinnosti genosu by rdla mit vstupni impedance pouze realnou
sloZzku o hodnat ktera je shodna s odporem napajeni.chadtapacityCy Ize dosahnout paralein
fazenou induénosti, Ly a pizpusobeni elektrickému odporu externiho vedigeneratoruRy
transformatorem, [41, 48].
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Obr. 3.1: Blokové schéma zapojeni piviiezoelektrického énice

Vystupem reSeného nahradniho obvodu jEgempos systému, jehoZ inverzni Fourierovou
transformaci dostavame impulsni odezvu. Akustidik je ucen z rovnice posrem sily na
plochu a proto, [44],
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Rychlost kmitantastic na povrchu #mice je utena ze vztahu
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kde Z, predstavuje impedanci média, do kterého se uz&nvlisii.



3.2 SROVNANI PIEZOELEKTRICKYCH MATERIAL U — VLASTNI
RESENI

Vstupnimi parametry simulace jsou piezoelektrick@stnosti materidlu a jeho rozny
v relaci s poZzadovanou rezowan frekvenci. Bylo vytvéeno programové vybaveni s grafickym
uzivatelskym prosedim, které umaiije ukit frekvenini charakteristiky nict — impedanni i
prenosove, zobrazit jejich impulsni odezvu, rychksiitani povrchu, a fbéh tlaku po excitaci
obdélnikovym, sinusovym a exponencialnim impulsgj.

Databaze programového vybaveni sestava ze sédmyah piezoelektrickych materialPst
typt je vhledem ke svym paramétn pouzivano v Iékaké ultrasonografii. Tyto materialy jsou
charakteristické vysokym elektromechanickym koefitem k, dielektrickou konstantou, a
relativre nizkymi ztratami. Jedna sétsinou o ferroeletrické materialy typu PZT. Bykaaen také
material PVDF kuli srovnani pro jeho velkou &u prenaSeného pasma a nizkou impedanci
blizkou akustické impedanci tk&n
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Obr. 3.2: Pruabehy impulsni odezvy modelovanych piezoelektrickyatienalz:

Vysledna hodnoceni porovnavanych matérigé vztahuji ke dima parametm - Sice
pasma a velikosti amplitudy impulsni odezvy — tdilge miru gemenény elektrické energie na
akustickou. Optimalizace akustickéhtizpisobeni je s dvojvrstvou vazbou a je vyuZito deénic
dle Frasera. Tlumeni d&ni¢e bylo uvaZzovano z epoxidové prygike s gimési wolframu
o akustické impedanci 3 MRadyla zatZzovaci médium naelni strag je tk& s impedanci
1,56 MRayti, resp. voda s impedanci 1,48 MRaylZatZovaci impedance maji v modelu
charakter semi-infinitniho prostoru, tedy nejsommérové omezeny. Pro vSechny simulace bylo
zapaitano elektrické pizpisobeni s paralelni indakosti, transformatorem a odporeiiivpdniho
kabelu 5@. Impulzni odezvy jsou uvedeny na obrazku 3.2. ki@iePZT5A, PZT4 a EC98 maiji
podobné parametry a jejich rozdilna permitivitakpmpenzovana elektrickymiippisobenim.
VSechny penasi také podobnouil§i pasma, ale PZT5A s nizSi efektivitou. Keramike2® ma



obdobnou velikost signalu a o 5%t$i Stku pasma. . Bkoliv material typu PVDF ma nejtSi
Sitku pasma i bezijzpasobeni, tak ma nizkou efektivitdgmosu energie a jeho uplatn je jako
kompozitni materidl piezoelektrickych polynmie{32]. V grafu je uveden jako prvni, ale jeho
amplituda je w¢i ostatnim az 30krat menSi. NejlepSi vysledky jstmsazeny u materidl
dodavanych firmou Ferroperm Pz21 a Pz29, které poajios se $kou pdsma 95% a 105% a maji
také nejvyssSi amplitudy impulzni charakteristikynModem je zejména jejich vySSi hodnota
elektromechanické vazbyss. Tyto materidly jsou i vyrobcem dop@any pro pouZziti

v medicinskych aplikacich.

4 MODELOVANI POLE ULTRAZVUKOVYCH SOND

Obecré je moznofici, Ze vybuzeni uzv viny v prastdi je spojeno se zimou jeho tlaku,
hustoty, teploty a rychlosti kmitanéastic. Se s$tdavym zhudinim a zedtnim prostedi
zpasobenym §enim podélného vimi souvisi zminy tlaku harmonicky probihajici v zavislosti na
case, tedy je lokélni &asow promEnnou funkci. Zkoumany prostor simulujici ozewané
homogenni médium uzvéni¢em je rozdlen naN bodi, ve kterych se pota hodnota akustického
tlaku.

Povrch ngnice je rozdélen na koneény paiet vyzaovacich ploch a s@tem jejich gispsvka

v daném bo& dle Huyghensova principu,fgd vyzd&ujici aperturou je mozné vypitat tlak
v jakémkoliv bod@ prostoru. Z odvozeni Rayleighova integralu |zet (g2&],

ov, (fz,t —B)
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kde v, je normala rychlosti kmitaniastic na povrchu #mice S. R je vzdalenost bod®,
v némz je piabeh tlaku pa@itdn a je rovna rozdilu vekﬁbr|r1_r2|. Rovnice je platnad pro
bezodrazové prasdi a pedpoklad, Ze nedochazi k difrakci uzv viny.

Celkovy tlak v daném bad ozvuwiovaného pole je tedy sé&em pispivka kazdého
elementu. B znamé rychlosti pohybwéastic lze wkit prabeh tlaku, ktery byl generovan
ultrazvukovym ngnicem, jakozto zdrojem mechanického & Vykonova slozka, intenzita
ultrazvukoveého viani, je definovana sa@inem tlaku a rychlosti kmitariastic v daném bad tedy

I =plv. (5)

okamzita —

V linearnim médiu je zavislost mezi akustickym #ak a rychlosti kmitanéastic linearni,
plati tedy Mechanicka energie ultrazvukovéhcamirsiiciho se biologickou tkani je pohlcovana a
transformovana z velkéasti na tepelnou. Hovilme o Utlumu ultrazvuku, ktery je @goben
rozptylem a absorpci. Utlum rozptylem se vyskytbjavré v nehomogennich prdasdich. Je
podmirén odrazem, lomem a ohybem uzva&rnna ditich rozhranich ve strukitel latek.

Absorpce nebo také pohlcovani uzv se vyskytuje $eck prosedich. B absorpci se
mechanicka energiedni v tepelnou v tisledku vnitniho ¥eni kmitajicich¢astic. Tento utlum je
dan rovnici, [13, 41]:

l(2) =1, & """, (6)



kdel je intenzita ultrazvukuwg je vzdalenostf frekvence uzv vigni au je koeficient Gtlumu.
Koeficient Gtlumu je tvéen d¥ma sloZkami:u, — koeficientem Utlumu Zsobenym absorpci
(obecré 60 — 80 %u) aus— koeficientem Gtlumu Zisobenym rozptylem, [13].

Stredni hodnoty intenzity, které maji integralni clkées, jsou definovany pro &eni a
vykonovy popis ultrazvukového pole. V praxi jsokeny ¢tyti mozné varianty. Jsou to hodnota
prostoro¥, casow, Spickova nebo prmérna. Negastji pouzivanymi jsoulsataa lspra pricemz
indexy jsou odvozeny z anglickych vytaSpatial, Temporal, Peak, Average".

4.1 RADY ULTRAZVUKOVYCHM ENICU

Lékarské ultrazvukové systémy v s@sné dob vyuzivaji sondy konstruované scitym
poctem element viadt, piipadré ploSné rozmishi elemeni, tzv. 2D pole mnica. Jejich
konstrukni feSeni vyznamhovliviiuje kvalitu ziskanych dat a tedy kvalitu vyslednétwazu a
meieni v obrazu. Vyhodou pouzitady nenica v ultrazvukovych sondach je moznost dosazeni
Uzkého svazku fokusaci buzeného uzv pole, jeho wgehni a dosazeni vysoké rozliSovaci
schopnosti v Siroké oblasti pozorovani v realn&se. Uiady nenica rozliSujeme ii zakladni
profily svazku, tj. linearni, konvexni a fazové4]2Fokusace a vychylovani svazku je realizovano
fazovym zpozdnim buzeni jednotlivych element

Linearni rada

Zobrazeni linearniho systému (line&rsekveriniho, linearg spinaného) ma obdélnikovy
profil. Je sestaven iady segmelit a byva oznéovan jako 1D pole #nica. Behem skenovani
dochazi k excitaci ditého pd@tu elemeni z celéfady, gicemz vysilany a ffijiimany svazek je
smerovan kolmo k plose #mi¢a bez vychylovani.Caso zpozdnym buzenim aktivnich
element je vytv&ena fokusace svazku, [33]. Velikost apertury lzeSid zvySenim pétu
element nebo vzdalenosti mezi elementyzdalenost elemetitu linearnirady nenica byva
volena v rozsahu 1 aZz 1,5 nasobku vinové délkyy jked€ nevznikaji vyrazné vedlejsi laloky.
Tyto systémy jsou charakteristické dobrym rozligeni blizkosti ¢ela neni¢e, avSak rychle
degradujicim se zvysujici se hloubkou zobrazesi, @bdobného principu je vyuZit@gigsnimani
obrazu vySdbvaneé tkaa pomoci konvexni sondy, ktera ma #aknou aperturu pro&si uhel
zobrazeni.

Fazow buzenarada

Velikost apertury linearniho a konvexniho typu spnd pilis velka pro kardiologicka
vySeteni nebo fi vySetovani jater z mezizebernich prostobtive byly pouzivany mechanicky
vychylované mini¢e. AvSak pro hodnoceni pohybu chlogmnipratoku krve je teba skenovani
s rychlym grebthem svazku. Z tohotoistodu byl vyvinut systém s mensi aperturou a Sinodie
zobrazeni je dosazeno elektronickym vychylovaninazku v sektoru. Tento typ sondy se
v anglické literatie ozn&uje jako phased array fazow buzenarada ngnica. Ackoliv je jeji
konstrukce podobnaiedchozim d¥ma typim, vyznamny rozdil je v buzeni elemé&ntPro
vysilani i gijem signalu jsou buzeny vSechny elementyaaovym zpozéhim buzeni dochazi
k vychylovani a fokusaci svazku. Vzdalenost elenndrjtva volena v rozsahu 0,5 az 0,7 nasobku

Y

apertury je v rozmezi 1 az 3 cm, [48, 31, 34].
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4.2 PROFIL SVAZKU

Siteni ultrazvukového vini prostorem je determinovandi&iu svazku a vinovou délkou.
V biomedicinskych aplikaci jsou vyuzivany kmitg v rozsahu 2 az 15 MHz, coz odpovida délce
viny 0,77 az 0,1 mm. Lateralni rozliSeni je ve swazlefinovano poklesem akustického tlaku
0 6 dB \ici maximu, a je zavislé naise apertury aktivnich elemeéntvzdalenosti odela nenice
a na vinové délce, [48, 23]. Laterdlni rozliSenipsdybuje v rozsahu 0,2 az 1,5 mm. Axialni
rozliSeni systému je dano délkou vysilaného impulBptimalizace axialniho a lateralniho
rozliSeni je dosazeno vysSi frekvenci a fokusaaklsy. DalSimi metodami je vyuZiti signalnich
procesolt pro zneénu velikosti budiciho signalu na jednotlivych eleneezh — elektronické
zatlumeni kmitani gnicu.

Fokusace svazku

Hlavni funkci akustické fokusace, saeskni uzv svazku do ditého prostoru, je zlepSeni
lateralniho rozliSeni v dité axialni vzdalenosti a rozsahu. FokusadiZzeme provést mechanicky
— zakivenim plochy ngnic¢e, gidanim akustick€ocky a elektronicky.

Rady neni¢a jsou buzeny se vzajemnysasovym zpozéhim. Pro homogenni a izotropni
akustické médium plati vztah pro zpéadbuzeni jednotlivych elemant

AT:%\/(Xi _Xf)2 +(yi ~ Y )2 +(Zi _Zf)2 ’ (7)

kde(X;, Vs, z) je poloha bodu fokusace(s, ¥, z) je pozice sedu kazdého elementu sondy.

Vychylovani svazku

Soustava @ni¢a s principem fazového buzeniphased arraya 2D pole vyuzivd metodu
elektronického vychylovani svazku pro pokryti Sisgiimané oblasti. Z rovnice (4.8) jeceno
zpozdni buzeni kazdého elementu.

VedlejSi a postranni laloky

Rady meni¢a s obdélnikovym tvarem segméngeneruji akustické pole s vyraznymi
vedlejSimi laloky. Vznik &hto laloki je velmi neZzadouci fenomén v ultrazvukové sonaigraf
jelikoz jejich disledkem je vznik parazitnich sigiakteré se projevuji artefakty ve vysledném
obrazu a snizuji obrazovy kontrastetn® prostorového rozliSeni. Také vypaana energie seisi
jinym smerem a tudiz dochazi ke snizeni efektivity systéfoill, VedlejSi laloky se vyrazn
projevi, je-li vzdalenost sdi segment vétSi nez vinova délka, naopak jejich podai je
dosazeno v ipadech, kdy rozteelemeni je menSi nez polovina vinové délky. Tento jev je
podmirén také uhlem vychylovaného svazku. Protoi@gba volit vzdalenost a velikost elemient
pro konkrétni aplikaci. Hlavnimiiniteli pro tvarovani vyzéovaneho svazku jsou frekvencekai
pasma, velikost elemantjejich vzdalenost a get.

Povrch ngnice je buzen elektrickym impulseniiyadénym z uzv pistroje. gipadt zobrazeni
struktur tkani se u diagnostickych systémyuziva tzv. B-mdd, ve kterém jsou impulsy zatluype
spektrum vybuzeného signalu. Buzeni byva realizowgybijenim kondenzatoru v zatlumeném
rezonakinim obvoduci nizkym pa@tem period harmonického signalu, [41]. V tomto mddu
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zobrazovéana struktura tkani. Pro detekci rychlostu krve, nebo pohybu tkani, nagrd€niho
svalstva nebo pohyb chlopni, je vyuzivano dopplaerwu. V tzv. dopplerovském rezimu jsou
menice sondy buzeny &kolika periodami harmonického signalu. KombinacemBdu a
impulsniho dopplerovského rezimu se nazyva duplemrd@toda zobrazeni. Ta uninge
zobrazovat morfologii tk&hspolu se zdznamem rychlosti toku krve v dané&.c8ezi dalsi
dopplerovské metody zobrazeni fpadbarevné zobrazeni rychlosti toku, energeticky pliep a
smérovy energeticky doppler, [14]. Tyto metody jsouoZany na obdobném principu buzeni
menic¢u. Dopplerovské rezimy vyuzivaji népéi vykon ultrazvukového vémi a gedstavuji tak
mozna rizika fi vySeteni.

4.3 OPTIMALIZACE RADY MENICU — VLASTNIi RESENI

PoZadavky na modelovani ultrazvukového pole jsdoZeay na znalosti charakteru uzv
svazku, jenz je do prasdi generovan elementarnimémtem, gipadré fadou ¢i polem.
Optimalizace svazku je zatena na partikularmieSeni pro dany typ simulované sondy. K tomuto
Ucelu bylo sestaveno programové vybaveni pro modeiovgzaovani ultrazvukoveho pole
S moznosti nastaveni paraniesoustavy. Zobrazeni generovaného akustickéhojpole forme
jednoroznérnych, dvourozrérnych grafi a #irozmérnych vizualizaci.

Je mozné volit kruhovéi obdélnikové tvary mnica, definovat jejich pdet, velikost,
vzajemnou vzdalenost, Zakeni apertury, fokusaci, resp. vychylovani svaZBale pak apodizaci
ménic¢u elektrickou i mechanickou a formu buzeni (excijaeezatlumeny impuls, periodické
buzeni. Ufady menica byly nasimulovany moznosti vyavani pole na zakl&drealnych tyg
sond — linearni a fazévbuzené. Je tedy mozné zobrazit a optimalizovatil putirazvukového
svazku pro dany typ aplikace. Vstupni pgomou je impulsni odezvadnice.

Simulace linearnirady ménicia

Linearnirada n&ni¢u je soustavou elemantve které jsou postuprbuzeny bloky elemetit
a tim dochazi k ozwevani prostoru f&d sondouCasové zpozthi budicich impuls umoziuje
fokusaci svazku do poZadované vzdalenosti. Ohn&kadalenost u tohoto typu sond je nejmensi
z divodu malé apertury akti¢én buzenych elemefit Z toho plyne také horSi dosazitelné
prostorové rozliSeni v porovnani s fazdwzenoudadou nebo 2D polem émica.

Abychom mohli hodnotit rozloZeni intenzity gemeaaou realnymi systémy, bylo nezbytné
nejprve optimalizovat konstrdki provedeni ultrazvukovych sond. K hodnoceni gevearého
svazku byla provedena analyza profilu, ve kter§ laghledriny ovliviujici parametry jako piet
element N, jejich Stka w, vySkah a vzdalenost mezi elemenky Behem tchto simulaci byla
hodnocena #ta, vySka hlavniho laloku a velikost vedlejSich astpannich lalok. Bez
kompenzace soustavyémic¢u by dochazelo k nerovhaimému rozloZeni intenzity, rozproshi
pole do nezadoucich ¢nf a tim by se vyraznzkreslily vysledky simulace otepleni.

Snahou bylo pbliZit se realnym tvam nangienych poli ve vo& proto rychlost §eni viny
byla zvolena 1480 m/s. Vzorkovaci frekvence 100 MElektronicka fokusace do vzdalenosti
15mm, a po&et period budiciho signalu 60, coZ je v tomtfpadck dostatény patet k simulaci
kontinualniho vigni. Frekvence buzeni byla uvaZzovanaredmi rezonaimi frekvence
piezoelektrického gnice s hodnotou 3 MHz a Gtlum priedi 0,0195 dB.cth Z prabshu kiivek
maximalniho tlaku v horizontalnim smu je Zejmé, Ze se zvySujicim segem elemerit dochazi
k zuZovani hlavniho laloku, vyraznstrmgjSimu poklesu tlaku sénem k okrajm a s tim
souvisejici redukci velikosti postrannich lalols p@tem elemerni N = 4 je Sftka hlavniho laloku
3,2 mm i poklesu 0 6 dB a pro N = 32 je to 0,4 mm, viz.dlk. Pro dalSi simulace byla zvolena
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hodnota N = 20, ip niZ je Stka hlavniho laloku 0,6 mm, coZ je v rozsahu obvykigliSovaci
schopnosti systéin (0,2-1,5 mm). Na druhou stranu je vSak patrnéddehazi také kistu
vedlejSich lalok. Vybrana byla hodnota pro get element, pii které je velikost vedlejSich laldk
mirné nad Urovni -60 dB. Postranni laloky se projevog grovni -30dB pro vSechny varianty.

Horizontalni profil svazku

Relativni tlak [dB]

-90 I I I I I I I

Obr. 4.1: Horizontélni profil svazku s rozdilnymdtem elemetitN, h = 20, w = 0.9, k = 14

JelikoZz jsou linearni sondy buzeny menSimétpm element, je freba dosahovat
dostaténého vykonu kili kontrastnimu rozliSeni. Jejich elementy jsouytedtSi nez u fazoy
buzeného pole. Rozatesegment k je dalSim faktorem ovliwjicim Stku hlavniho laloku a
velikost vedlejSich lalok Sika hlavniho laloku byla 1,5 mmiipk = 0,4, a @i k = 1,60 mgla
hodnotu 0,5 mm. Velikost postrannich laloke také sniZzovala, avSak dochazelo k vyraznému
naristu vedlejSich lalak zejména od k = 1)2a vySe. Z vysledk byla zvolena jako optimalni
hodnota k = 1, viz obr.4.2.

Horizontalni profil svazku
0

Relativni tlak [dB]

Obr. 4.2: Horizontalni profil svazku s rozdilnou vzdalenestiment k, h = 2&, w = 0.9, N = 20
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Sitka segmentu nema vliv nadi hlavniho laloku a na velikost postrannich, algsniji se
laloky vedlejSi. Zminou vySky segmeifitiady nenicta je ovliviiovan tvar svazku ve vertikalnim
sméru nikoliv v8ak v horizontalnim. Je také patrné,viEevertikalnim srru s rostouci vySkou
element nartista Stka hlavniho laloku a jeho nerovnémeé rozlozZeni. Zarovenarista absolutni
hodnota maximalniho tlaku, obdabijeko u nénici se dky elementu. Abychom setipliZili
naneienym hodnotam a vysce pole, byla zvolena hodnet2@..

Vyhodoutady neni¢u je zejména moznost fokusace damych vzdalenosti. S ohledem na
Sitku svazku a rozloZeni v axialnim &m je nutné pro kazdou vzdalenost budit jinyceto
element, ktery se zvySuje se vzdalenostfi €lektronické fokusaci do vzdalenosti 15, 25, 35 a
45 mm je patrna z#ma zejména v amplitéda rozloZzeni maximalniho tlaku v oge Pro dané
vzdalenosti byly optimalizovany pty elemeni 20, 28, 32 a 36.

Abychom zajistili rovhonirné rozlozeni tlaku v axialnim simu, byva zéazena akusticka
cocka. NejvhodgjSi poloner zakiveni byl minimal@ 65 mm pro optimalizované vzdalenostii, p
kterém je dosazeno rovnémeé rozloZeni ve vSech fokusovanych oblastech.

Posouzenim &y a amplitudy hlavniho laloku a velikosti vznilGih vedlejSich lalak
generovaného svazku bylo z§i8b, Ze pro optimalni nastaveni linearnich syst¢sou hodnoty
parametit nasledujici. P&t sodasré buzenych elemeitit20-36 s ohledem na velikost vedlejSich
laloki, Sitku hlavniho laloku a fokusovanou vzdalenost. Roelemeni 1A, Sika 0,9 z divodu
maximalni amplitudy tlaku a vySka elem&0ti nasobek vinové délky.

Vysledny optimalizovany profil svazku v horizontéla vertikalni rovig s elektronickou
fokusaci do vzdalenosti 15 mm je zndzorna obrazku 4.3.

RozloZeni tlaku v horizontalni roviné p [Pa] x 10°
2
= 1.5
E
x 1
0.5
10 20 30 40 50
Z [mm]
RozlozZeni tlaku ve vertikalni roviné p [Pa] x 10°
10 ‘ : ‘ : :
2
= 1.5
E
> 1
0.5

z [mm]

Obr. 4.3: Rozlozeni akustického tlaku v horizontalni a vahikrovirne, w = 0.9, k=0.12, h =20,
N=20,§=3 MHz

Simulace postupného buzenémti je realizovana posunem prostofieg aktivnim pétem
prvki o vzdalenost badv diskretizovaném prostoru. & svazk je dan rozdilem celkového
poctu element N; a pa&tem aktivnichN, zvySenym o jedna.
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RozloZeni tlaku v horizontalni roviné x 10°

X [mm]

50

z [mm]

Obr. 4.4: RozloZeni tlaku [Pa] v horizontalni rodinN.=96, N.=20, w=0,94, h=201

Na obr. 4.4 je uvedeno rozloZeni tlaku pro simulazmitani svazku sondy s 96 elementy.
Z toho plyne poet svazk 77 @i 20 aktivnich elementech.

Optimalizace svazku fazo¥ buzeného pole rénic¢u

Postup navrhu a optimalizace faZobuzeného pole &mi¢a byl obdobny jako v fpact
linearni sondy. Tyto sondy maji mensi aperturu Bok8i pole pozorovani je dosazeno
vychylovanim svazkdasow posunutym buzenim eleméntJhel vychylovani u tohoto typu sond
negresahuje +45°. # vychylovani svazku dochazi ke vzniku vedlejSialoka, které je teba
eliminovat vhodnym navrhem.

V simulaci byly pouzity obdobné hodnoty pro rychilégeni, vzorkovaci frekvenci, igdni
frekvenci buzeni a get period budiciho signalu jakdipptimalizaci linearni sondy. Bod, do
ktereho byl svazek zad@evan, je ve vzdalenosti 35mm d&dla ntni¢e a vychylen ve sénu x o
35mm od osy aperturyijli 0 45°. Na obrazku 4.5 je zobrazen vlivghe meni¢u na Siku svazku a
velikost postrannich laldk

Harizantalni profil svazku

Relativni tlak [dB]

Obr. 4.5: Horizontélni profil svazku s rozdilnou vzdalenestiment k, h = 20, w = 0.2, N = 96

Pri poctu 32 elemerit je Stka svazku 4,9 mm, coZ je nedostate z hlediska rozliSovaci
schopnosti systému. Déle jeepné, Ze fi nizkém pdétu elemeni nelze dosahnout poZzadovaného
vychyleni svazku. Zvysi-li se pet na 48 je $ka hlavniho laloku 3,2 mm, al¢i®6 segmentech
je jiz 1,5 mm. Také postranni laloky jsou pod hadno-30 dB.
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RozloZeni tlaku v harizantalni raving p [Pa) « 10°

10 20 30 40 a0 B0 70
Z [mm)]

Obr. 4.6: Zobrazeni vychyleného svazku fézonzenéady nenici v horizontalni rovid

Jak bylo ukazano vipdchozi optimalizaci linearni sondy,ilk& i vySka segmefit ma
minimalni vliv na &fku svazku a velikost postrannich laloklejich vliv se neprojevuje ankip
vychyleni svazku. Podstatny je vliv vzdalenosti reegti. Je-li rozt¢ elemenit menSi nez
polovina vinové délky nevznikaji vedlejSi lalokyeaovliviiovana zejménai&a hlavniho laloku.
Nicmére pokud je rozt& element vétSi, dochazi k zuzovani hlavniho laloku, ale objege
vedlejsi laloky, jejichZ velikost dosahuje t&nvelikosti hlavniho, viz obr. 4.5. &a vychyleného
svazku pro k = 06je 2,4 mm a $ 0,65 nasobka je 1,6 mm.

Na zaklad vysledki optimalizace bylo zji§ho, Ze nastaveni pro fazowbuzena pole
s vychylovanim +45° je zavislé nadto elemeni a jejich vzdalenosti. S ohledem n#&k8&isvazku
a redukci vedlejSich laldkje vhodny poet segmerit vice nez 64 a jejich roztenensi nez 0,65
piicemz zvySovanim pou elemeni nedochazi k eliminaci vedlejSich lafgkale k redukci
postrannich a k ztzeniigy hlavniho laloku. Ska hlavniho laloku bez vychyleni svazku je pro
k=0,5\ rovna 0,6 mm.

Simulace rozmitani svazku fazo¥ buzenouradou méniéu

Princip ¢asového zpozuhi jednotlivych elemeiitbyl také aplikovan f modelovani fazoy
buzenych sond. Na obr.4.7 je zndzmm rozloZeni maximalniho tlaku v horizontalni ravs80ti
vyzarovanymi svazky.

RozlaZeni tlaku v harizontalni raving [Pa] %10

1.5

# [mrm]

z [mm]

Obr. 4.7: Simulace rozmitani svazku faZduzené sondy
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5 MODELOVA STUDIE OTEPLENI PLODU

Pri aplikaci ultrazvuku na biologicky systém prochaagzv vireni zcela odliSnymi
prostedimi jako jsou nap kaze, tukova tka, sval, kost aj. Kazda zdhto tkani vykazuje jinou
zavislost Utlumu uzv na frekvenci a teglot eoreticky odvozend otepleni tkani pro dana askest
pole a klinické aplikace jsou vynikajicim voditkepti stanoveni moznych rizik. Model
jednoduchého biologického systému a otepleni j&haitvychazi z modelovani ultrazvukovych
poli ve vrstveném prosdi. Vypdty jsou zaloZzené nd&itozmerné distribucicasow pramérnych
intenzit generovanych soustavamémgi. Pro modelovani jsou rozhrani jsou uvaZzovana jako
bezodrazov&;ili nedochazi ani ke vzniku stojatého #i.

Model biologického systému a otepleni jeho tkardhazi z modelovani ultrazvukovych poli
v jednoduchém homogennim pr@sti. V modelu je moZzné nastavit Urdévabsorpce ultrazvuku
ve tkani jako pislusnou porérovou slozku hodnoty atlumu. Vudledku absorpce energie
ultrazvukového viani dochazi ve tkani k lokalnimu zvySeni teplotyeriét je nejvyraz§si na
rozhrani dvou progedi s fiznymi akustickymi impedancemi. S ohledem na absarpe vireni a
perfuzi ve tk&nich, ignos tepla vedenim a prostorova distribuce oteplezivuwované tkani mze
byt popsana rovnicemi, [13], [39].

a_T:KDZT_E.F&’ (8)
ot T C

v

kde x je tepelna difuzivitadT rozdil teplot oproti tepl@t pavodni, z ¢asova konstanta
perfuze,q, je mnoZstvi tepla indukované absorpci akustickérgga v jednotce objemu @ je
mérna tepelnd kapacita v jednotce objemu. Rovnici N§porg analyticky vyjatll adaptaci
Greenovy funkce a definoval riét teploty4T ve vzdalenosti od zdroje o elementarnim objemu
dV, jenz zmisobuje okev po dobu, [35]:

AT = %{E[Z— erfoft* -R)]+ E terfdt* +R)} 9)

piicemz gisluSné prornné rovnice jsou vyjaeny nasledujicimi vztahy:

c= _?37:2/ , (10)

E=e . : (11)
L =./(k7), (12)
tr=_|— , (13)
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R=—, (14)

T:%_ (15)

Vyraz erfc znamena komplementéarni chybovou funkci — ,errorction, ktera je pouzivana
pii feSeni parcialnich diferencialnich rovnic. ¥ala L je tzv. délka perfuze, vzdalenost, na které
dochéazi k vyrovnani teploty equilibriu, az je ¢asova konstanta perfuze, kteroduje hustota
krve pp, mira perfuze krvev a mérna tepelna kapacita kneg,, [35].

Protoze je perioda opakovani generovanych intpalaustického pole mnohem nizsi nez
tepelnécasové konstanty, které se uplgt pri prenosu tepla, intenzita akustického pole jgeoa
¢aso¥ pramérnou integraci fispivki energie v boé prostoru. Jednotkovy objem, wmz se
absorbujecast akustické energie se stava bodovym zdrojena.teplito ¢ast transformované
energie lze vyjéakt jako

q =M, (16)

kde p je vykonovy absorni koeficient Utlumu vyjateny v Np/m resp. Np/cm &je
prostoro¥ Spickova, caso¥ pramerna intenzita ultrazvuku. Za pomoci linearni roenje tedy
mozné ukit prispivek otepleni v libovolném bodu prostoru od elemerith zdroji teplaq,.dV
v celém ozvdovaném objemu @eSeni soustavy v trojrozZiém prostoru je dano superpozici
téchto Fispsvka otepleni.

Ctyivrstvy model ozvitované abdominalni oblasti v prenatalnim vySéeni

Pro simulaci otepleni byl pouZititozmérny vrstveny model. Prostor modelu je rélssh na
Ctyfi rovinné vrstvy pedstavujici abdominalni oblast, kterou s& sitrazvukové vigni pri
prenatalnim vySéeni thotné matky. Prostorové rozloZenichto tkani piblizné odpovida
rozloZzeni ve skutmém biologickém systému, [38]. Vrstvy simuluji niagteou tkd, plodovou
vodu, kostni tkA plodu a mozkovou tkaplodu. Model pedstavuje rozvrstvenitipvySeteni v
t¢hotenstvi ve druhém nebi@tim trimestru.

Tab. 5.1 Parametry tkadtyirvrstvého modelu, [37]

atlum rychlost | hustota tepelna tepelna tlou&’ka
ultrazvuku | Siteni uzv| tkans kapacita | vodivost vrstvy
[dB.cm™.MHZzY [m.sY [kg.m?| [J.kgt°Cll | [W.m.CY [cm]
Materské tkd 0,4 1540 1000 3500 0,5 3-7
Mekkéa tka 0,8 1600 1000 3300 0,45 0,3
Kostni tk& 4 2300 1500 2500 0,4 0,5
Mozkova tka 0,5 1500 1060 3300 0,55 1,2
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Doporwtovana maximalnicaso¥ pramérna a prostoroy Spickova hodnota intenzity uzv
lspracaje 720 mW.crif. Tato velikost je maximalni dopafovanou hodnotou pro homogenni
médium s akustickym Gtlumem 0,3 dB¢miHz® a msla by vSeobeah piedstavovat nejmén
priznivy pripad ozvdeni, [36]. V simulacich byla tedy za stejnych podeki buzeni uena
prostorova rozloZeni intenzity uzv v homogennimsgieali s timto Gtlumem a ve vrstveném
modelu. Porr maximalnich intenzit duje prepaitavaci koeficient. Maximalni hodnota intenzity
v homogennim pro&tdi byla normovana na velikost 720 mW.tm sodinem s pepaitovym
koeficientem, byly uteny realné hodnoty intenzity ve vrstveném modelu.

5.1 MODELOVANi NAR USTU OTEPLEN| VE TKA NOVEM MODELU
— VLASTNI RESENI

Pro model jednoduchého biologického systému bylyavigany simulace afevu linearni a
fazow buzenouradou nEnici. Modelovany byly izné parametryéthto fad, jako jsou peet
meénic¢u, pracovni frekvence a Zma fokusované vzdalenosti.

Tlou&’ka matéské tkag v modelu byla simulovana ve dvou variantach 300anfn a
rozmery zkoumaného prostoru modelu jsou 88 mmx20 mmx7d an88 mmx20 mmx50 mm.
Roznery v horizontalni a vertikalni rovinjsou zvoleny vzhledem ke geometrii generovanéhe po
pro simulované typy ultrazvukovych sondéh@m vypd@tu je uvaZzovana stacionarni pozice
ultrazvukové sondy po dobu 20 min, kterd je wwéadjako pimérna doba ozwtpvani Ehem
prenatalniho vys&tni, [52]. V modelu je uvaZzovana pouzest Gtlumu zpsobena absorpci, tedy
80 % celkové hodnoty Utlumu.

Okrajové podminky a diskretizace prostoru

V tomto modelu jsme se soistdili na otepleni vyvolanéteménou ultrazvukové energie na
tepelnou a neni uvazovan dalSii@h tkargé vlivem zaltivani samotnych smi¢t ultrazvukové
sondy, ke kterému dochazi ztratami v piezoelekéncknaterialu. Odrazy na rozhrani akustickych
impedanci nejsou zapidavany. S ohledem na vygEtni narénost a pesnost simulace bylo
zjisttno, Ze dostaujici velikost objemového elementu je 1 thnikeSeni rovnice (9) je pro
homogenni médium, proto vy§ty vedeni tepla jsou zapibavany s pkmérnymi hodnotami pro
mekkou tka z tabulky 5.1. Délka perfuze je zaj@na o velikosti 1,6 cm, coz odpovida ho@not
malo prokrvované tkamn tuk, sval v n&nnosti, [53]. Z hlediska akustickych vlastnostd pnceni
intenzity uzv a absorpce energie jsou parametrmgtidych vrstev zapgtavany dle tab. 5.1.
Tkan je uvazovana také za rozng modelu a §eni tepla je tedy obdobné jako v modelu.
Parametry simulaci byly nastaveny tak, aby posahowejmér priznivou situaci ozvéovani
diagnostickymi sondami v pb¢hu prenatalniho vySegni.

Programova vybaveni pro simulaciesii uzv vigni 3D modelem a simulaci otepleni byla
vytvorena v programovacim présti Matlab. Aplikace sestava ze dvou mdgteré slouzi pro
simulaci impulsni odezvy piezoelektrickychémci a k modelovani generovaného pole v
tiirozmérném prostoru. Modelovéano bylo vypaani linearnich a fazéwuzenychrad nenicu.

5.2 VYSLEDKY MODELOVANI OTEPLENI VE TKA NOVEM
MODELU

Modelovanim bylo zji&no, Ze pi ozvwovani modelu linearnfadou nénica je oblast
nejvyssiho ofevu na rozhrani skké tkare a kosti. Sondy s&Sim celkovym pétem elemerit
zpasobuji vySSi otepleni¢koliv rozdil je viadu desetin stugnPxi vysSSich frekvencich dochazi k
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vétSimu zatlumeni uzv vémi a oblast maximalniho otepleni se projevuje HliZelu sondy.
Vlivem nizSi absorpce uzv v masé tkani je i absolutni hodnota otepleni mensi.

Dusledkem &chto jevi je mensi ofev na pechodu kosti a mozkové tk&rRez horizontalni
rovinou ¥irozmérného zobrazeni intenzity uzv a otepleni v modeftipadt nejwtsSiho otepleni
jsou uvedeny na obrazku 5.2.

Otepleni tkan é [C]
P
o
o

‘}Q// §°/ §°// N §(5// \Q// N < \Q// B mt=50mm, fokus=50mm
& e 2y B mt=50mm, fokus=30mm
O mt=30mm, fokus=50mm
B mt=30mm, fokus=30mm

Obr. 5.1: Otepleni na rozhrani kost-mozkovasitkéose sondy/pozviwovani linearniradou nehicii

S menSi vzdalenosti kosti agtla sondy je v ni absorbovano vysSi mnoZstvi eeeagi
hodnota otepleni je také vySsti Boud’'ce mateéské tkaw 30 mm bylo zji&no nejvyssi otepleni o
3,6°C ve vrst¥ kosti s nastavenou vzdalenosti ohniska svazkuGm®. Na rozhrani s tkani
mozku byla vypeéitana hodnota 2,4°Ccérvers v obr.5.1) a posunutim ohniska svazku do
vzdalenosti 50 mm je nést otepleni 2,2°C (Zlgtv obr.5.1). V pipadt, Ze je tlouska matéské
tkdné 50 mm dochazi k menSimuielru na sledovaném rozhrani a fokusace svazku aon30v

grafu zeles, nebo 50 mm, v grafu meée, hodnoty otepleni ovliwje viadu setin stupnCelsia.

40f
30

207!

w0 [rnm)
o

X [mm]
(=)

20

Aot

) 2

0 20 40 B0 0 20 40 60
zZ [rrm] z [mm]

Obr. 5.2: Linearnirada nenicii: Znazorreni tfirozmerného rozlozeni a) intenzity ultrazvuku, b) tepilotn

narustu, v horizontélnimezu tk&ovym modelem. Elektronickéa fokusace = 50 mm, fkaus
mate‘ské tkadg = 30 mm, N = 192 & 3 MHz.
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Fazow buzenarada ngni¢u zpisobuje mensi dBv nez linearnfada nénici, coz je dano
VetSim rozprogenim uzv pole. Prostoré\spickova, caso¥ pramérna intenzita uzv je definovana
jako ¢asovy integral energetickychiippsvka v daném bo#& Fi rozmitani svazku fazovym
buzenim tak dochazi k neépéi sumaci energie v blizkostela sondy. S rostouci vzdalenosti
dochazi k ¥tSimu rozprogeni energie. Proto na rozhrani kosti a mozkovééhk#@mi hodnota
intenzity tak vysoka jako v ffpact linearni sondy, u které je osa generovanych svazk

rovnokeZzna. Nejvyssi hodnota v modelu byla 1,9%Ctlou&’ce matéské tkaw a fokusaci do 30
mm.

1,50+

€]

1,00+

0,50

Otepleni tkan é [’

o Q5 S O mt=50mm, fokus=50mm
Y 4 % % 4 //'\'q’ e/’\’

N Y N RN o mt=50mm, fokus=30mm
0O mt=30mm, fokus=50mm

B mt=30mm, fokus=30mm

Obr. 5.3: Otepleni na rozhrani kost-mozkové itké ose svazkurpozvwovani fazoy buzenouradou
menicu
V grafu na obrazku 5.3 jsou patrné niz8i hodnogpleni @i vétsSi vzdalenosti kostni tkén
od ¢ela sondy. P&t element sondy se projevuje vyragnnez u linearni sondy, coz také souvisi
s principem buzeni a integraci energiéage. Na obrazku 5.4 je znazémo rozlozZeni intenzity
uzv fazow buzen&ady nenicu.

Pii redlném vyséeni vnitnich orgadd plodu, nap. srdce, mohou nastat dva&igady
umisgni sondy v¢i poloze plodu. Prvnim je, Ze svazek je zgmsina vySébvany organ, ktery se
nachazi ve vzdalenostigd kostni tkanigili blize k ¢elu sondy. Druhou variantou je, Zze svazek
prochazi nejprve osifikujici tkani (dlouha kostbadebeéni) a teprve pak vySevanym organem.

V modelu jsou tyto situace simulovanii fokusaci do vzdalenosti 30 mm a tlgkéu mat. tk&w
50 mm — v grafu zelen a druha varianta vystiZzenai jokusaci 50 mm a tlowge mat. tkaa 30
mm — v grafu zIut.
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Intenzita lopp, [miWicm2], tloustka matefske thang = 30mm Teplotni nardist [°C], tloutka matefské tkang = 30mm
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Obr. 5.4: Fazov buzen&rada m¥nicu: Znazoreni tFiroznerného rozlozeni a) intenzity ultrazvuku, b)
teplotniho néfistu, v horizontalninfezu tkdovym modelem. Elektronickd fokusace = 50 mm,
tlouska mateéské tkag = 30 mm, N = 160,,F 3 MHz.

Ze simulovanych hodnot vyplyva, Z€i yySetovani organu skrze kostiude @i riznych
vzdalenostech dochazet k otepleni o 2,2°C opr@tQ,@i pouziti linearni sondy. U fazév
buzené sondy jsou to maximalni hodnoty 1,2 a OE@zhrani kosti a 8kké tkaré. VySetovani
mekké tkare plodu (srdce, vnihi organy) je proto vhod§si provadt v oblasti, ve které je svazek
fokusovan nejprve na dany objekt zajmu a teprveé gwbchazi osifikujici tkani. Tim nejen
nedochazi k zeslabeni signélu, ale Ize vyammezit vliv negativnich &inka zvysené teploty na
citivé buinky nag. kmenové, které se podili na vyvoji mozku, dlodhykosti, krvetvorb,
angiogenezi apod. Toto dopdani plati pro vSechny frekvence a velikosti apgrtur

Vzhledem k tomu, Ze konvexni sonda pracuje na paéimbprincipu buzeni jako linearni,
Ize predpokladat, Ze nejvyS8asow praimérna hodnota intenzity ve tkani je lokalizovana dade
¢ela sondy. Tudiz nedochazi k n#gimu energetickému s&tu v blizkosticela sondy jako u
fazow buzenéfady meni¢i a [ normovani &praos ha 720 mW.cii Ize asekavat podobné
hodnoty otepleni tkan Z hlediska olevu tkadg plodu @i prenatalnim vySéeni je tedy
nejbezpénéjsSi pouziti fazo buzen&ady nenica s ohledem na dopateni norem.

Programové vybaveni pro simulace otepleni je v¢asne dob rozSiovano také pro
modelovani otepleni Zigobené ozwovanim tkag se systémy 1,5D a 2D poliémict, které jsou
v souwasnosti také jednim ZeSenych témat bezfreeho pouZiti ultrazvukovych systénv
lékaistvi, [16].

6 EXPERIMENTALNI OV ERENi MODELOVYCH STUDII

Pro owieni teoretickych f@dpoklad a modelové studie bylo vyiaani uzv sond gteno
pomoci unikatni uzv #ficiho systému, jenZ byl realizovan za podpory gra@®@ACR &.
102/00/0936: Modelova studie vyzavani ultrazvukovych sonrtd. Jednotlivé funkni bloky
systému tvdi: ultrazvukova nirici vana, hydrofon sipdzesilovéem signélu, systém pro
nastaveni polohy hydrofonu, centrafidici a n&tici jednotka, digitalni osciloskop, programové
prostedky pro presentaci vysledlka archivaci dat. Ultrazvukovym dficim systémem bylo
experimentals promeieno rekolik ultrazvukovych diagnostickych systénf19, 42]. Pro srovnani
simulace vyzgovani sond byly vybrany:
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e ATL Ultramark4 — Access C scanhead — 3 MHz sonklazacim n&ni¢em,
» Sonosite 180 Plus — L38/10-5 Sirokopasmova linesonda,
* GE Vingmed SystemFive — FPA 2.5MHz sonda s fédmwzenym polem gmicu.

6.1 OVERENI SIMULACI

Srovnanim nagtenych ¢asovych pitbéht se simulovanymi byly deny piezoelektrické
meni¢e dané sondy a typ buzeni. Pro vykresleni daéirazimérném prostoru bylo nejvhodj$i
vizualizovat uzv pole pomoci isoploch, gojsokivek. Tim je ziskanaipdstava o rozlozeni tlaku
a intenzity v nétené oblasti, [20]. Pro konkr&i§i posouzeni vyzavaciho diagramu #mice je
mozné zobrazit natena data v pozadované ro¥iTo je reprezentovano rozlozenim v podélném
nebo gicném osovémiezu. Mefeni a simulace zahrnovaly konéep jednoduchou sondu s
elementarnim kruhovym éni¢em, linearni a fazavbuzenouadu nénicu.

Koncegné nejjednodussi sonda ATL je tema kruhovym mnicem o piiméru 12,7 mm s
konkavré zakivenou plochou. Z porovnani s¢hu tlaki bylo zjiS€no, Ze piibéh odpovida
piezoelektrickému materialu PZT-5A. Simulované anéi@né akustického pole jsou srovnatelné
nejen z hlediska velikosti amplitudy tlaku a intiyzale také distribuce v 3D prostoru.

Simulace linearni a fazévwbuzené sondy byla provedena na zaklaptimalizace rozwra.
Rada fazow¥ buzené sondy byla simulovana s 96 elementy, va@genroztéi 0,5. a vyskou
element 20.. Fazo¥ buzena sonda FPA 2.5MHz generuje v B-modu impusyejvyssSi
nastavitelné frekvenci 2,3 MHz ath odpovida simulaci s piezoelektrickym materidlen2 P
M¢iené akustické pole bylo ve vzdalenosti 1 cnteld sondy. Vysledna natifena a simulovana
rozlozeni akustického tlaku jsou srovnatelna a emeadna obr. 6.7. Rozdil v krajnich pozicich
vychyleného uzv svazku je prajgbdobré zpisoben odliSnou dynamikou elektronického buzeni
meénicu. VySka i rozeveni akustického pole jsou shodnés@ni simulaci linearni sondy bylo
provedeno r&enim Sirokopasmoveé linearni sondy L38/10-5 systédomosite 180 Plus. P
simulaci byla nastavena frekvence buzeni akustickétku stejnd jako natrena 5 MHz a pro
simulaci byl pouzit piezoelektricky material Pz2ery mel nejblizsi pabeh tlaku v bod pii
nastaveni sedni frekvence na 7 MHz s akustickyrtizpisobenim. P&t element v fact byl
128. Fokusace do vzdalenosti 20 mm.

Maximalni akusticky tlak [Fa) Maximalni akusticky tlak [Pa]

¥ [mim]

10 20 0 40

Obr. 6.1: Distribuce akustického tlaku fazblauzené sondy 2.5MHz: a) simulace, eni.
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Opakovaci frekvence impuisbyla 5 kHz v B-m6du. Nagtené a simulované rozlozeni
intenzity uzv, viz obr. 6.2, je vipatelné shod. Rozdily tvaru fokalni zény mohou bytigobeny
odchylkou v dynamice elektronického buzeni elerineptitu sokasré buzenych elemefitve
sttedu sondy a na okrajich.i&& a vyska n¥eného pole je v3ak ve shode simulaci, coz
potvrzuje spravnost optimalizadady neni¢u. Namgiené a simulované fio¢hy tlaka jsou
uvedeny v piloze I.

« [mm]

z [mm]

a) b)

Obr. 6.2: Dstribuce intenzity uzv 5 MHz linearni sondy zokraz pomoci isoploch: a) simulace,
b) mereni.

Simulace linearni a fazévwbuzené sondy byla provedena na zaklaptimalizace rozwra.
Uzv pole byla modelovana v 3D prostoru a vysledrdozeni odpovidaji nagienym distribucim
a velikostem tlaku a intenzit. Na zakéadysledki Ize fici, Ze pouzité algoritmy pro matematické
modely poskytuji spravné vysledky.

6.2 TKANOVY FANTOM

S ohledem na Siroké upl&tri byl na zakadzku navrzen a objednanitkéy fantom, ktery byl
koncipovan pro vicefelové vyuziti v experimentalnich studiichiedii uzv vigni. Sowdasti
fantomu je kost siedvrtanymi otvory pro teplotriidla. Méteni natistu teploty bylo na rozhrani
gelu a kosti realizovano kalibrovanym pé&kbbvym termistorem NR506 zapojenym do obvodu s
mustkovym zapojenim. Srovnani simulovanych otepleningteni bylo provedeno za pouziti
fazow buzené sondy, ktera byla buzena v impulsnim doppd&ém rezimu. Svazek byl
fokusovan do 3 iznych vzdalenosti. Doba d&feni a simulovaného otepleni byla 30 minut.

Nameétené hodnoty jsou uvedeny na obrazku 6.3.
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Obr. 6.3: Vysledky r¥eni otepleni na rozhrani kosti a geld/iené na tkdovém fantomu

Parametry sondy byly shodné jakih méreni v B-modu fazayv buzené sondy. Simulované a
méiené hodnoty jsou srovnatelné a vysledky jsou poxéary za dostatemé z hlediska asteni
modelovani akustického tlaku, intenzity uzv a aeepl

Intenzita [mY\Wcm2], fantom

15 ........................................................................................
100
80
B B0
E
= :
: 40
M0E .................................... 20
15 10 20 30 40 &0

z [mm]

Otepleni [*C] po t = 1800s, fantorn

z [mm]

Obr. 6.4: Simulace otepleni ve tkdvém fantomusp fokusaci do vzdélenosti 50 mm
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7 STUDIUM UCINK U ULTRAZVUKU NA LIDSKE
EMBRYONALNI KMENOVE BU NKY

Izolované biiky a tk&ové kultury pedstavuji excelentni experimentaini model
pro hodnoceni negativnich wviiv Ffimé (&inky ultrazvuku jsou vyvolany mechanickym
pusobenim na strukturu béka nepimé jsou zpsobeny fyzikalg chemickymi zndnami v médiu,
které buiky obklopuje. Vyhodou systémin vitro je, Ze buiky nejsou ovliwiovany dalSimi
faktory, které jgsobi v organech,ifpadré celém organismu, [15]. By vyvijejiciho se embrya
jsou velmi citlivé na zrny prostedi a vliv ultrazvuku mze svymi mechanickymi a tepelnymi
Gcinky zpisobit znény v chovani bugk a tim gipadné poSkozeni plodu.

Pro vyhodnoceni dinka ultrazvuku na lidské embryonalni kmenové nky byly
systematicky zvoleny analyzy mnoZeni Bkin (proliferace), Zivotaschopnosti (viability),
specializace (diferenciace) dai ttypa zarodé€nych vrstev, uchovani kmenového stavu
(pluripotence) a mechanickych¢idkia ultrazvuku na permeabilitu b&né membrany -
sonoporaci.

K experimentalni praci byl navrzen a zkonstruovgstém pro ozvéovani bugéné kultury
se stabilizovanou teplotou. Pro ozewani byl pouzit diagnosticky systém ATL Ultramark4
Analyzy byly provedeny na urovni protéim mRNA. Podrobné postupy a dosazené vysledky jsou
uvedeny v plné verzi disettai prace.

8 ZAVER
V této praci byl vytvéen model otepleni matké a plodové tk&n pii prenatalnim
ultrasonografickém vySgni. Platnost tohoto modelu byla s &dpem oéiena experimentalnim
meienim rekolika typa sond. Byly modelovany rozdilné situace ocawAni plodu z hlediska
prostorové orientace a z vyslédkéto prace byla odvozena dopé&ni pro ultrazvukovou
diagnostiku v&hotenstvi.

Programové vybaveni pro simuladeposové charakteristiky, impulsni odezvy a eleké&ic
impedance piezoelektrickych émic¢ia bylo realizovano na zakladanalytickych moddl dle
Masonova, resp. KLM nahradniho elektromechaniclsii@matu. Saasti programu je databaze
sedmi piezoelektrickych &nici, z nichz @t je ukeno pro pouziti v Iékakych diagnostickych uzv
systémech. V modelu je uvazovano také dvojvrstussiiéké a elektrické ffzptsobeni mini¢i.
Nejvétsi Stka pasma byla zji8ha u piezoelektrického materialu PVDF, avSak velileamplitudy
pienosu na rezonani frekvenci je ®kolikandsob® menSi v porovnani s jinymi materidly.
Nejlepsi vlastnosti z hlediskagnosovych paramétmaji ferroelektrické materialy Pz21 a Pz29.
Pribéhy akustického tlaku byly porovnany s realnynégfemim diagnostickych sond a bylo
zjisténo, Ze odpovidaji materialu Pz21 pfady nenict, prip. PZT5A, ktery je pouzivany u
mechanicky vychylované sondy.

Impulsni odezvy jsou vyuZzity pro modelovani uzvepul 3D prostoru. Pro tytocaly bylo
vytvoreno programové vybaveni k simulatady piezoelektrickych element kterd vytvéi
akustické pole s moznosti fokusace a vychylovaazlay v atlumovém prosdi. Pomocidchto
simulaci jsou charakterizovany zakladni principyzdni realnych diagnostickych sond.
Vyzarovani soustavy #mici je komplexni problematika a proto byla nezbytndiroglizace
rozmerd a pdtu elemeni vzhledem k frekvenci buzeni a vzdalenosti ohnisRale bylo
optimalizovano také zdiveni plochy ngnicta a polongr akustick&ocky. Hodnocenymi parametry

26



byly Sitka a tvar hlavniho laloku akustického tlaku wech srdrech, velikost postrannich a
vedlejSich lalok a rovnondrnost rozlozeni uzv pole.

Vhodna vzdalenost eleménje volena tak, aby &a hlavniho laloku byla co nejuzsi bez
vedlejSich lalok. Pozice hlavniho a postrannich lalojsou nezavislé nai€e elemeri, avSak
velikost akustického tlaku a relativni amplitudaspannich lalok se zn¢nou Stky liSi. VySka
element neovliviwje Stku hlavniho laloku v horizontalni smu, ma vSak vyrazny vliv na profil
svazku ve srru vertikalnim. V tomto s@ru je tvar svazku korigovan akustick@ackou a
zaldivenim plochy nnicu.

Na zaklad téchto optimalizaci bylo simulovano rozlozeni intépzizv v ¥irozmgrném
prostoru generované linearnimi a faZzobuzenymiifadami mnica. Maximalni intenzita v
Gtlumovém homogennim prdeti byla normalizovana na dopoovanou limitni hodnotu
prostoro¥ Spickové, caso¥ pramérné intenzity ultrazvuku dle dopateni sodasnych
mezinarodnich norem pro ultrazvukové diagnostickémanitorovaci pistroje. Za stejnych
podminek buzeni bylo modelovano rozloZeni intenaity ve 3D vrstveném tkédvém modelu.
Tento model umailje uckit otepleni matiské tkaw a plodu ve druhém azetim trimestru
tehotenstvi za limitnich podmineKigrenatalnim vySéeni. Byl zapéitan také vliv kondukce a
perfuze.

NejvysSi hodnota otepleni zjigta modelovanim byla 3,6°C ve vr&tkostni tkag a 2,4°C
na rozhrani kost-mozkova tk@rii stejnych podminkach ozwavani. Tato hodnota se nachézi pod
kritickou hranici 4°C a teplota ve tkani tedy megahuje 41°C, ip niz dochazi k denaturaci
proteini. Nad tuto hodnotu mohou byt poSkozeny tkénsglého jedince. Pro embryonalni tkan
vS8ak rozmezi 39,5°C az 41°Creplstavuje rizikovou oblast. Je tedyemé, Ze sotasné
diagnostické sondy, kteréigstoZze odpovidaji dopafovanym limitnim hodnotam prostorédv
Spikkové, caso¥ pramérné intenzity uzv, mohou #gobovat ofev tkani plodu nad bez§mou
hodnotu. Jedna se zejména o rozhratkkych a mineralizujicich tkani. Simulace postiHurgiitni
piipady s pouzitim dopplerovkého rezimu a s odkazemdopordgeni Evropské komise pro
bezpé&nost ultrazvuku je feba dbét zvlaStni opatrnostii ppouziti dopplerovské techniky v
porodnictvi.

VySetovani nekké tkaré plodu (srdce, vnihi organy) je vhod¥Si provadt v oblasti, ve
které je svazek fokusovan nejprve na dany objejhaa teprve poté prochazi osifikujici tkani.
Tim lze vyrazg omezit nejen zeslabeni signalu, ale zejména wigativnich dinka zvySené
teploty na citlivé biiky nag. kmenové, které se podili na vyvoji mozku, dloudhykosti,
krvetvorke, angiogenezi apod. Na zékéatbkalizace maximalniho dbvu v blizkosti sondy Ize
doporuit, aby @i vySetovani s pouzitim dopplerovského rezimu bylo dbaamejzazsi umishi
sondy od osifikujici tk&h Toto plati pro vSechny frekvence a razynapertur.

Experimentalni o&teni model akustickych poli bylo realizovano pomoci unikatnih
meéficiho ultrazvukového systému. Pro tento systém hytdfeno ovladani posunu hydrofonu ve
3D prostoru a bylo vyti@no programové vybaveni pro zpracovani &&mych dat ve 3D, 2D,
1D zobrazeni. firozmérné vizualizace ultrazvukového pole byly shledafgevkomplexgjSi pro
posouzeni ultrazvukovych map a umoznily tak ziskditovy pohled na jeho rozlozeni. N&i®né
hodnoty |ék#skych diagnostickych sond byly porovnany s vysledlimulaci a shody bylo
dosazeno nejen pr@asove pibehy tlaku, jeho velikosti a rozloZeni, ale také paxnotycasow
primérné intenzity uzv v 3D prostoru.

Oweieni otepleni bylo provedeno na pomoci fantomu bick@ tkar s kosti. Fantom byl
koncipovan s ohledem na vigelové vyuziti v experimentalnich studiichkesii uzv vigni. Na
rozhrani gelu a kosti byl natifen tepelny ndist kalibrovanym teplotnindidlem zapojenym do
obvodu s nistkovym zapojenim vilastni konstrukce. Pré&emi byla pouzita fazaévbuzena sonda
FPA 2.5 MHz pracujici v impulsnim dopplerovskémimaz Hodnoty, které byly na&teny byly
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srovnany se simulaci otepleni a bylo dosaZzeno shodypotvrzuje spravnost simulaci otepleii p
modelovani ofevu tkani plodu v limitnich podminkach stanovengiohmami.

Timto byly vSechny cile disektai prace splény v plném rozsahu. Jako nadstandardgéni
byl navrzen a realizovan systém pro awani tk@ovych kultur v podminkach in vitro. V tomto
systému byly sledovany a hodnocerynéty ultrazvukového viani na zakladni funkce lidskych
embryonalnich kmenovych bék Bylo prokazano, Ze gsobeni ultrazvuku o intenzitlspra
90 mW.cm-2, maximalnim zgporném tlaku 0,9 MPa &vieaci 2,3 MHz sniZuje rychlosteéteni
burgk, proliferaci, a ptom neovliviiuje jejich Zivotaschopnost. Tento efekt pr&vodobré
souvisi s inhibici endocytézy, ktera byla pozoravam&enim bugéné membrany. Hodnota této
inhibice byla zjis&¢na srovnanim intenzit absorbované fluoregnéanaky a dosahovala hodnoty
40% po sedmi dnech kultivace. Struktura &mé membranyistala neporusena.

Pri standardni kultivaci lidskych EK btk je sodasti média istovy faktor FGF2, ktery
zabraiuje diferenciaci a udrzuje Bky v pluripotentnim stavu. Jeho vynechanim docHéezi
spontanni diferenciaci. Vliv ultrazvuku na pluripoti a diferenciaci byl pozorovan v obou
variantdch. Analyzy byly provedeny immunofluoresggém zn&enim proteid a detekci
mnoZzstvi mMRNA metodou RT-PCR. Bylo z{igb, Ze kultivaci butk bez gidani FGF2 ultrazvuk
nestimuluje diferenciaci, ale naopakis’Avd uchovan jejich pluripotentni stav — mnoZstvi
transkrigniho faktoru Oct4. Obma metodami byla potvrzena shodna produkce vimerai
vSech podminek, figemz jeho fluoresc&mim zn&enim byl pozorovan vliv mikroprogdi na
morfologii bureék. Ten se vSak v organismu projevuje pouze v céaachfitomnosti tekutin.

Béhem ozvdovani byla udrzovana konstantni teplota tzama hodnat 37°C, tudiz
popisované efekty jsouidledkem pimého a nefimého mechanickéhoipobeni na buignou
kulturu a kultiv&ni médium. Sonifikace kultur byla provedena diagioggm systémem ATL
Ultramark4, jehoZz maximalni vystupni intenzitgla odpovida niz§im hodnotam dopéenych
norem nez je tomu v séasnosti. Tento istroj byl zaf@jcen firmou Medata a systém s vy3sSim
vykonem nebyl v té dabk dispozici. Lidské embryonalni kmenovénky jsou velmi citlivé na
fyzikélné-chemické faktory a fedstavuji unikatni model pro studium ovlém v pribéhu rané
embryogeneze. DalSi vyvoj v modelovaginka ultrazvuku v 1ékéské diagnostice Ize sowstlit
na simulaci ultrazvukovych sond koncipovanych ékatika fad ménica a vyvijenych metod
buzeni, zejména v dopplerovskych rezimech. \€asnosti nejsou také k dispozici modelieai a
Gcinka ultrazvuku na buiené drovni, na jejichz zaklgdoy bylo mozné vytviit simulace jeu v
tkdnovych kulturach, resp.ienych organech. Z vysledkexperimentalni prace na lidskych
embryonélnich kmenovych bkach vyplyvd mozné zatteni dalSiho vyzkumu gsobeni
ultrazvuku s vy$Simi hodnotami intenzit.

S ohledem na skutey technicky stav a chyfici natizeni pro pravidelnou kontrolu
ultrazvukovych pistroja je velmi dilezité zaSkoleni Iékakych specialist, ktefi vykonavaji
vySeteni zvla& béhem thotenstvi. Mlezitou sodasti atestace by ¢a byt znalost tepelnych a
mechanickych indek jejich limitace a také mozny vznik negativniclojesi ultrazvuku.

Je nesporné, Ze vyuziti ultrazvuku v lE&a& diagnostice jeffmosnou technikou, a na
zéklad mnoha ¥deckych praci je povazovan za beape Vyvoj novych technik v oblasti
zobrazeni v uzv diagnostice vede ke zvySovani wkidchto systém a tato prace ukazuje, ze v
nekterych gipadech mze dojit k ohroZeni zdravi pacienta vlivem hypenier Je tedyitba jiz v
ramci atestace klinickych pracoviik ultrazvukové sonografii klasticaz na tato rizika. DalSim
doporienim je také Zzazeni maximalni doby expozice mezi indexy zobramévaa displeji uzv
diagnostickych systéim Tento Udaj mize vyrazg pomoci @i odhadu negativniho o¢bvu ve
tkanich.
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Vysledky vyzkunii pasobeni ultrazvuku o nizkych intenzitdch na lidskyaeheviecich
modelech ukazuji na pebu dalSiho zkoumani moznych #Hepivych vyvojovych dinki. Neda
se také vylotit efekt, ktery by mohl byt prokazan az pgkalika generacich.
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