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Resumo

Um controlador em malha fechada da ventilagdo pulmo-
nar mecanica foi projetado, para (a) controlar a pressdo
parcial de CO, no fim da expiragdo (P,CO,), e (b) varrer a
pressdo positiva de fim de expira¢do (PEEP) em busca da
minima elastancia estimada do sistema respiratério (E).
O algoritmo incluiu um controlador proporcional mais in-
tegral (Pl) para a meta (a) e descida de gradiente usando o
método dos minimos quadrados recursivo (MQR) para a
meta (b). Uma funcéo objetivo afim a protecdo pulmonar
inseriu uma restricdo ao controlador PI, forcando uma ra-
z&ao fixa entre pressao alveolar e pressdo resistiva de pico
(P,./P..)- Um simulador numérico do controlador foi
implementado para testar seu desempenho em um mode-
lo animal. Os ganhos do controlador foram otimizados
pela minimizacdo da integral do sinal de erro quadréatico
da medida da P,CO,. A simulagdo mostrou que o
controlador atinge os objetivos, sem oscilagdes sustenta-
das e com erro nulo na PEEP e na P,CO,.

Palavras-chave: controle automatico, ventilacdo mecéni-
ca, sistema respiratorio, lesdo pulmonar, simulagao.

Abstract

A closed-loop controller for the mechanical lung ventilation was
designed, seeking (a) to control the end-tidal CO, partial pressure
(P..CO,) and (b) to scan the positive end-expiratory pressure
(PEEP) to find the minimal estimated elastance of the respiratory
system (E). The algorithm included a proportional plus inte-
gral (PI) controller for aim (a) and a gradient descent method
using the recursive least squares (RLS) for aim (b). A protection-
related objective function was inserted as a constraint to the Pl
controller, forcing a fixed ratio between peak alveolar to peak
resistive pressure (P, /P _ ). A numerical simulator of the
controller was implemented to test its performance in an animal
model. The controller gains were optimized by the minimization
of the integral squared P, CO, error. The simulation showed that
the controller achieved its goals, without sustained oscillations
and with zero steady-state error in PEEP and P, CO,.
Keywords: automatic control, mechanical ventilation, respiratory
system, lung injury, simulation
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Extended Abstract

Introduction

This work presents the design and simulation of a closed-
loop controller that tracks an end-tidal CO, partial pres-
sure (P,CO,) and minimizes the respiratory system’s
elastance (E ). An objective function imposes constraints
to the control seeking to minimize the risks of lung injury.
The controller is designed to be employed in human critical
care; in an initial phase, animal experiments should be per-
formed, and the swine was selected as the model.

Methods

Two control loops were designed: a P,CO, control loop (CO,L)
and an elastance minimizing loop (EL). The first seeks to zero
the steady-state error between desired and measured P,CO,,
by controlling the tidal volume (V,), the respiratory rate (RR)
and the expiratory time (Texp). Moreover, it balances V. and
RR with a protection-related objective function, that imposes
a constant ratio of peak alveolar to peak resistive inspiratory
pressure (P, /P ). The EL scans the positive end-expiratory
pressure (PEEP) to find the least elastance point, using a
gradient descent method based on the recursive least squares
(RLS) estimates of the derivative of E  with respect to PEEP.
A block diagram of the controller is shown in figure 1. In order
to calibrate and test the controller, simulations were run with
an animal model (see table 1), with nonlinear mechanical prop-
erties based on pilot experiments. The gains were optimized
with a simplex search algorithm so as to minimize the integral
squared error of P ,CO,. The controller underwent through
an additional test, consisting of step changes in the desired
P,CO, to evaluate rise time, overshoot and settling time.

Results

Figure 2 shows simulation results with the best gains pre-
sented in table 2. Also the alveolar PxV curve is shown in
figure 2. Figure 3 shows the results of the step changes in
P,CO,.

Discussion

The controller achieved P,CO, steady-state zero-error.
PEEP converged to a minimum elastance point, within a
reasonable time (less than 300 seconds) and with a small
undershoot (around 1 cmH,0). Changes in the animal’s
mechanical parameters increased the integral squared er-
ror (figure 4), but after reoptimization of the gains the con-
troller resumed a good performance (figure 5). Therefore, a
gain scheduling algorithm could be employed in order to
track the best gains for each individual.

Conclusions

The simulated controller seems to be stable and robust,
and could be employed to evaluate other objective func-
tions. It seems worth pursueing towards aplications to in
Vvivo experiments.
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Introducéao

O objetivo primario da ventilagdo mecéanica pulmo-
nar (VMP) é garantir o transporte apropriado de ga-
ses respiratorios do meio ambiente para os tecidos e
vice-versa. Ao mesmo tempo, a VMP néo deve pro-
vocar danos aos pulmdes e outros tecidos ([Anon],
1999; Artigas, Bernard et al., 1998). N&o raro, a doenca
primaria que justifica a prescricdo da VMP é severa a
ponto de requerer sedagdo e bloqueio muscular para
minimizar a incompatibilidade entre paciente e mé-
quina; este comumente é o caso da lesdo aguda de
pulmdo, causa prevalente de uso da VMP (Esteban,
Anzueto et al., 2000). Nesta situacéo, abolida a respos-
tado paciente, os riscos de lesdo provocados pela VMP
sdo maiores.

A prescricdo da VMP é fundamentada na expe-
riéncia e uma vasta gama de conhecimentos clinicos e
fisiopatolégicos. O conceito de “pulmao aberto” (“open
lung”), baseado na morfologia da curva pressao
versus volume (PxV), aponta para a existéncia de uma
pressédo positiva do fim da expiragdo (PEEP) 6tima a
ser aplicada ao paciente, conjugada a um volume cor-
rente (V,) baixo, de modo a manter os alvéolos aber-
tos sem incorrer em hiperdistenséo e assim reduzir-
se o risco de lesdo induzida pelo ventilador (VILI, de
ventilator-induced lung injury) (Artigas, Bernard et al.,
1998; Dreyfuss and Saumon, 1998; Harris, Hess et al.,
2000). Esse ponto tem sido interpretado como o pon-
to onde a elastancia do sistema respiratério (E ) €
minima (Ranieri, Giuliani et al., 1994). No entanto,
outros ajustes ventilatérios podem modificar a
elastancia e outros parametros da mecanica ventila-
téria. Mostrou-se, por exemplo, que a elastancia é
dependente de V, e da frequéncia respiratoria (RR)
em uma dada PEEP, e que mudangas na PEEP podem
causar mudangas nessas dependéncias (Fahy, Barnas
etal., 1997).

Em funcéo da interacdo entre estes diferentes fato-
res, muitas técnicas terapéuticas tém sido propostas,
em grande parte subjetivas, dependendo da experién-
ciaclinica do profissional que prescreve a terapia. Estu-
dos também mostram que a introdug¢éo de novas evi-
déncias na préatica médica tem sido lenta e algumas
vezes negligenciada (Esteban, Anzueto et al., 2000).

O controle automatico da ventilagdo aparece como
uma forma de uniformizar as terapias e diminuir o
tempo entre o seu desenvolvimento e o seu uso. Mui-
tos autores tém desenvolvido algoritmos de controle
da VVMP. Alguns se baseiam em relagdes explicitas como
a lei de Otis (Laubscher, Heinrichs et al., 1994), en-
guanto outros incorporam conhecimento subjetivo,



exemplificado por regras fuzzy (Nemoto, Hatzakis et
al., 1999; Schaublin, Derighetti et al., 1996). Cada
algoritmo de controle envolve um conjunto de obje-
tivos explicitos ou implicitos e um conjunto de ajustes
ventilatorios, além de um modelo que une estes con-
juntos.

Este trabalho relata o projeto e simulagdes de um
controlador automatico da VMP, baseado em critérios
objetivos relacionados com a prote¢do pulmonar con-
tra a VILI, cujo alvo foi atingir uma presséo parcial de
CO, no fim da expiragdo (P,CO,) determinada pelo
operador. Modelos animais foram sujeitos a lei de con-
trole projetada, com o intuito de avaliar seu desempe-
nho. O objetivo final foi qualificar esse controlador para
0 uso experimental e desse modo testar sua eficacia na
reducdo dos efeitos deletérios da VMP.

Métodos

Conceitos de projeto
Foram implementados dois lagos de controle, o de
CO, (CO,L) e o de minima elastancia (EL). O CO,L é
responsavel por manter a P,CO, em um patamar es-
colhido pelo operador enquanto o EL deve encontrar
uma PEEP que minimizeaE . O CO,L deve ser capaz
de operar sozinho ou em conjunto com o EL. O modo
ventilatorio selecionado foi o volume controlado, com
fluxo inspiratdrio constante.

A malha de controle da P,CO, tem seu erro defini-
do como:

€o, (t) = Petcoz (t) - PdesCOZ (t) 1)

onde P,CO, e P, CO, sdo, respectivamente, o valor
medido e desejado da P,CO,. Considerando a equa-
¢do da ventilacdo alveolar (equagao 2), observa-se que
um incremento em V_ou RR decrementa a P,CO,:

VCO,
RR(V; —Vq)

onde VCOZé a produgéo de CO,, V, € 0 espago morto
total e PB é a pressdo barométrica. Para formar a malha
de realimentacéo negativa com erro nulo em regime
permanente, o sinal de erro (equacéo 1) é fornecido a
um controlador proporcional integral (Pl) e este deve
agir diretamente sobre RR ou V_ ou ambos.

Para balancear a atuacao do controlador sobre RR
e V,, em funcdo da saida do P, foi utilizada uma fun-
¢do objetivo que busca minimizar os riscos de leséo
pulmonar. Duas press@es foram consideradas relaci-

P,CO, = PB )

Controlador automatico da ventilagdo pulmonar mecénica
F.C. Jandre, A.V. Pino, F. Ascoli, A. Giannella-Neto

onadas com lesdo pulmonar: a maxima pressao
alveolar (P, ), associada a hiperdistenséo alveolar
([Anon], 1999; Dreyfuss and Saumon, 1998) e a maxi-
ma pressdo resistiva inspiratéria (P ), ligada a tenséo
dindmica dos elementos viscoelasticos ou a hiperinsu-
flacdo transitéria no pulmédo multicompartimental
(Rudowski, Skreta et al., 1990).

Estendendo o conceito acima, postulou-se que, a
qualquer mudanga de ventilagdo, a manutencdo da
razao P, /P . constante seria interessante porque
ambas teriam 0 mesmo peso no cdomputo final dos
riscos de lesdo. Formalmente:

+
V-q= Palv APaJv 0 APalv =a (3)
P P.+AP_ AP

res res res

onde AP, e AP _ sdo as variagOes das respectivas pres-
sBes em caso de mudanca de ventilagdo. Um objetivo
pode ser, entdo, regular a relagao definida na equagao 3.

Deseja-se que essa relagdo seja valida em regime
permanente. Um modo de impor essa condigdo é
vincula-la a saida do bloco PI (PI (1)), que se supGe
constante no estado estacionario do controle. Uma
formulacéo possivel para isso é:

Pes
Ps Kk Kav K

=Pl out (00) (4)

8
8

es

ajustando-se convenientemente as constantesk,, ek ..
Pl () é a saida do bloco PI em estado estacionario.
No estado estacionario valem, por conseguinte, as
igualdades:

Plas(e)- P:v =0

0 ©)

=~

<

-0

es

O
QDIM(«»— ,

Como P aumenta com V, eP__aumentacom RR
(mantendo-se constante o volume e a relagdo entre
0s tempos inspiratérios e expiratdrios), a funcao
objetivo deve ser capaz de utilizar P1_, para controlar
V, e RR. Assim, partindo-se da equagéo 5, podemos
assumir que as equacdes 6 sdo capazes de controlar
essas duas variaveis (omitindo-se a dependéncia do
tempo nas variaveis):

E (62)

dV; P
= | _ av
o= Pl

dRR_, [ _Pe
d¢  TH " k (6b)

res

=~
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ondek,, ek, sdo constantes positivas, que juntamen-
te com os ganhos do Pl determinardo a dindmica do
sistema.

Na pratica clinica, P, e P__ndo podem ser medi-

alv res

dos diretamente, mas calculados instante a instante a
partir de outras grandezas, como Visto nas equacdes
7 e 8, por exemplo:

P, = PEEP+\. .E_ )
; V.
P =VipRs =z R
res insp*’ s s
1, ©)
RR P

onde R € a resisténcia do sistema respiratorio, T_ €
o tempo expiratério, RR é dado em ciclos por minuto
e \7mspé o fluxo inspiratdrio (constante, devido ao
modo ventilatorio selecionado). Ademais, os parame-
tros da mecanica ventilatdria utilizados para o calculo
de P, e P_ ndo sdo conhecidos e devem ser estima-
dos a partir dos sinais medidos.

Partindo-se da premissa de que o tempo expirato-
rio (Texp) oferecido ao sistema respiratério deve ser
suficiente para evitar a geracdo de PEEP inadvertida,
obtém-se indiretamente uma restricdo quanto ao tem-
po inspiratério (T, ) e também quanto a relagéo
T Top: Uma possivel restricéo, considerando-se o
modelo de primeira ordem do sistema respiratorio,
seria permitir Too muito maior que a constante de
tempo t do sistema respiratorio. Optou-se pelo em-

prego de Too igual a 8 constantes de tempo:

—ar — R
Texp—ST—SE 9)

rs

Apesar de aparentemente alto, tal valorde T, pos-
sibilita a opera¢do com uma resisténcia adicional, im-
posta pelo circuito expiratorio, de valor proximo ao do
sistema respiratorio, condi¢gdo comum na pratica. Pro-
cura-se garantir assim a auséncia de PEEP inadvertido,
causado pela insuficiéncia de tempo expiratorio.

Com relagdo ao EL, ndo existe um modelo global
que descreva o comportamento da E _ em funcgéo da
PEEP (Hickling, 1998; Lichtwarck-Aschoff, Mols et al.,
2000). Outro fator complicador é que o CO,L pode
afetar a E _ como consequiéncia das modificagbes em
RR, V. e/ou Texp. Para contornar este problema, o EL
obedeceu uma lei de gradiente descendente. Para isto,
aderivada local da E  com relagdo a PEEP foi estima-
da numericamente e sua estimativa foi obtida pela
monitorizagdo das variagBes simultaneas das duas
variaveis. Portanto, tornou-se possivel impor um sen-
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tido apropriado para as mudancas da PEEP em busca
da E minima.

Simulacéo

A simulagéo do sistema de controle foi implementada
em Simulink 2.1 para o MatLab 5.1 (MathWorks, USA)
a fim de estabelecer a dindmica do processo e as cons-
tantes pertinentes ao sistema de controle (ganhos do
Pl, k. e k..). Para o sistema respiratorio foi utilizado
um modelo unicompartimental homogéneo compos-
to por uma resisténcia e uma elastancia em série. A
resisténcia foi modelada pela equagdo 10 como uma
funcéo linear do fluxo inspiratério (Peslin, Felicio da
Silva et al., 1992), e a elastancia, pela equacdo 11 que
mede a inclinagdo da reta que une os pontos de fim de
inspiragdo e expiracdo da curva PxV alveolar. Por sua
vez, acurva PxV alveolar foi modelada por uma equa-
¢do polinomial de 3° grau (equacéo 12) que bem re-
presenta o padréo sigmoidal caracteristico do sistema
respiratorio (Hickling, 1998).

R =R +R,V, (10)
_ P, - PEEP

SV (11)

P(V) =6,V +6,V?+8,V® (12)

onde R, R, e q,, sdo constantes e P e a presséo
manomeétrica alveolar gerada pela aplicagdo do volu-
me V acima da capacidade residual funcional relaxada
com PEEP igual a zero. Para uma determinada PEEP, o
volume acrescido ao sistema foi encontrado pela bus-
ca iterativa da raiz real da equacéo 12. Para o fim da
inspiragédo (P =P, ), somou-se, ao volume acrescido
pela PEEP, o volume corrente V_, e calculou-se a pres-
sdo alveolar correspondente. Com os dois pares de
pontos (P,V) foi determinada a E_, empregando-se a
equacéo 11.

A equacdo 2 foi utilizada para modelar a P,CO,,
sendo VCO, e V, assumidos como conhecidos. A di-
namicadaP, CO,, devidaa mistura do gas alveolar ao
proveniente do sangue venoso misto, foi simplesmen-
te modelada pela filtragem passa-baixas (filtro de pri-
meira ordem, constante de tempo de 20 s) com filtro
discreto de periodo de amostragem de 1s. Um
quantizador de 1 mmHg foi utilizado para simular a
resolu¢cdo comumente encontrada nos capndgrafos
comerciais.

Para a identificacdo dos parametros da mecanica
respiratoria (elastancia, resisténcia e PEEP), foi conce-

rs?



bida a utilizagdo do método de minimos quadrados
recursivo (RLS), conforme proposto por alguns auto-
res (Avanzolini, Barbini et al., 1995; Avanzolini, Barbini
et al., 1997; Lauzon and Bates; 1991) que mostraram
sua aplicabilidade experimental. A caracteristica do
método ¢ a introdugdo de um decaimento exponencial
do peso das medidas para a estimativa dos pardmetros
da mecanica ventilatdria. Na simulacéo, para aproxi-
mar a dindmica do RLS, os valores dos parametros da
mecanica ventilatoria fornecidos pelo modelo a cada
instante passaram por filtros passa-baixas de primei-
ra ordem com constantes de tempo igual a proposta
para o uso experimental do algoritmo RLS. Com o
intuito de estabelecer um balango entre a capacidade
de rastreamento das ndo-estacionariedades da meca-
nica ventilatoria e a reducdo da incerteza dos parame-
tros estimados, a constante de tempo do algoritmo
RLS simulado foi fixada em 20 s.

As variaveis de entrada V., RR, T__ e PEEP passa-
ram por retentores (“zero-order holds”) para repro-
duzir a atualizagdo discreta que ocorre num ventila-
dor. Como a frequiéncia respiratoria esperada estava
em torno de 20 ciclos/min, os retentores tiveram tem-
po de retencdo de 3 s.

A simulacéo do lago LE seguiu a proposta de gra-
diente descendente descrita acima, usando o algoritmo
RLS sobre as estimativas de elastancia e PEEP para
estimar a derivada, e um integrador discreto para
implementar a equacéo 13:

PEEP(t +At) = PEEP(t) - B.sgn(e(t)) min{e(t)| 10} (13)

Controlador automatico da ventilagdo pulmonar mecénica
F.C. Jandre, A.V. Pino, F. Ascoli, A. Giannella-Neto

onde € representa a derivada de E _em relagdo a PEEP
no instante t e foi calculada por RLS; sgn(.) retorna o
sinal do argumento, min{.,.} retorna o menor elemento
do conjunto e a constante S foi fixada em 1/120. Por-
tanto, a méxima taxa de varia¢io da PEEP aplicada foi
limitada em 1 cmH,O a cada 12 segundos ou
5cmH,0/min.

As equagdes 6a, 6b, bem como o bloco PI, repre-
sentam processos continuos e foram simuladas dis-
cretamente usando um periodo de amostragem e atu-
alizagdo dos controladores de 1 s e integradores
“forward Euler”. A equagéo 13, sendo intrinsicamente
discreta, também foi implemantada com integrador
“forward Euler”.

Todos os parametros do modelo (tabela 1) foram
selecionados para aproximar dados de experimentos-
piloto in vivo com suinos. A equacéo da curva PxV foi
obtida de curvas inspiratorias de alto volume e baixa
vazédo (V, de 600 a 1000 ml e RR de 6, aproximada-
mente). Nas simulacdes os valores de V. estiveram
limitados entre 110 e 600 ml e os valores de RR limita-
dos entre 6 e 50 ciclos/min. A figura 1 mostra o dia-
grama em blocos do simulador implementado.

Experimentos com o simulador foram executados
para aobten¢do do conjunto apropriado de ganhos para
0 CO,L. Inicialmente, os ganhos ke k . foram ajusta-
dos para rastrear, no estado estaciondrio, os valores
normais da relagdo P, /P conforme a tabela 1. Com os
ganhos PI, k. e k.. fixados em valores muito baixos,
para garantir a convergéncia do controlador, a PEEP
aplicada fixadaem 12 cmH,O e aP,CO, desejada fixada

Tabela 1. Valores normais dos parametros fisiolégicos utilizados nas simula¢Ses. Dados referentes a suinos de 20 kg,

12 semanas com fisiologia normal. Table 1. Normal values of the physiological parameters as used in the simulations.

Data refers to 12-week old, 20 kg normal swines.

Parametro Simbolo Valor

Volume corrente \A 200 ml
Freqliéncia respiratoria RR 20 min'=0,33.s"
Resisténcia de sistema respiratério, termo independente da vazao R1 10 cmH,0.1"s"
Resisténcia de sistema respiratério, termo dependente da vazao R2 2 cmH,0.I% s?
Relacdo entre pressdo alveolar e pressdo resistiva inspiratéria de pico P J/P.. 10

Coeficiente de primeiro grau do polindmio do modelo de 0, 128,15 cmH,0.I"
pressao versus volume do sistema respiratério

Coeficiente de segundo grau do polindmio do modelo 0, -481,65 cmH,0.17
de pressao versus volume do sistema respiratorio

Coeficiente de terceiro grau do polinémio do mo delo 6, 809,75 cmH,0.I”
de pressao versus volume do sistema res piratério

Volume de espaco morto V, 75 ml

Producdo de CO, nos pulmdes VCO, 2,667 ml.s’ 103
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P.+CO,
desejada

Ventilador mmp| Animal

TFinsp

Bloco PI

ao ventilador
A PEEP
! aplicada

extragdo de
parametros

controlador da

PEEP

PEEP

P.CO,

Figura 1. Diagrama esquematico do simulador de controle da ventilacdo automética. Os blocos de extracdo de
parametros e controle da PEEP usam o algoritmo de minimos quadrados recursivo; Pl se refere a controlador propor-
cional integral; os valores estimados de elastancia (E), resisténcia (R) e PEEP estéo indicados pelo simbolo ~; V.: volume
corrente; RR: frequiéncia respiratoria; F.

insp

: razdo entre o tempo inspiratério e o tempo do ciclo respiratério. Blocos com
borda dupla representam as leis de controle. Veja o texto para detalhes. Figure 1. Diagram of the automatic ventilation
controller simulator. The parameter extraction and PEEP control blocks use the recursive least squares algorithm; PI
refers to proportional plus integral controller; estimated elastance (E), resistance (R) and PEEP are indicated by the

symbol ~; V_: tidal volume; RR: respiratory rate; F,__: inspiratory-to-expiratory time ratio. Double border blocks represent

insp”

the control laws. See text for details.

em 40 mmHg, o simulador foi rodado e os ganhos k_ e

alv

k., foram modificados manualmente para que o saida
do controlador Pl convergisse para um valor proximo
da unidade, ao mesmo tempo em que V, e RR atingis-
sem valores proximos aos normais (tabela 1). Esses va-
lores foram usados nas simulag¢es subsequentes. Os

valores de estado estacionario dos integradores de V_ e

RR, da PEEP aplicada, do controlador PI e de todos os

filtros do modelo foram usados como valores iniciais

para as rodadas de ajuste dos outros ganhos.

Para sintonizar o controlador Pl e os ganhos Kk, e
K. O sinal simulado de erro (equagéo 1) foi elevado ao
gquadrado e integrado ao longo do tempo com integra-
dor discreto de intervalo de amostragem de 1 s. O sis-
tema simulado rodou entdo a seqiiéncia de passos:

1- Com os integradores inicializados, PEEP em 12
¢mH,0 e P, CO, desejada de 40 mmHg, foram li-
gados os dois lagos CO,L e EL por 500 s;

2- EL desligado apos esse periodo, P, CO, desejada foi
trocada para 43 mmHg e a simulagdo foi mantida
por mais 100 s (apenas os sinais até esse instante
foram utilizados para os célculos realizados).

3- A simulagéo foi mantida por mais 400 s (até 1000 s
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totais, portanto) apenas para observagao visual da

convergéncia e de possiveis oscilagdes sustentadas.

O erro quadratico integrado foi computado du-
rante todo a sequUéncia. Para sintonizar os ganhos,
uma rotina foi escrita em MatLab a qual utilizava um
método simplex de busca (fun¢do FMINS (MatLab,
1993) para minimizar o erro quadratico integrado.
Na busca dos melhores ganhos do controlador, o sis-
tema foi inicializado com varios conjuntos de ganhos.
Foram encontrados diversos minimos locais tendo
sido selecionados os ganhos que resultaram num des-
ses minimos. Esses ganhos foram aproximados a nu-
meros racionais.

O controle foi testado, adicionalmente, submeten-
do-se-o0 a degraus de P,CO,. A simulagéo foi feita até
0s 500 s conforme o procedimento de otimizagdo dos
ganhos. Entdo, com o LE ainda atuante, aos 600 s a
P.CO, desejada foi alterada para 45 mmHg, aos 1000
s para 35 mmHg e dai em diante, a cada 500 s, alterna-
da entre os dois valores. Avaliou-se qualitativamente
0 comportamento da P,CO, medida em termos de
tempo de subida, “overshoot”, tempo de assentamen-
to e oscilagdes sustentadas.



Resultados

A tabela 2 mostra os valores obtidos para os ganhos
do controlador. Na figura 2 véem-se os 600 primeiros
segundos de simulacéo, utilizados na minimizacéo,
destacados dentre 1000 segundos totais de simulagdo
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com os ganhos 6timos. Também a curva PxV alveolar
simulada ¢ exibida na figura 2, com o trecho transita-
do durante a simulagdo destacado. A figura 3 mostra
aP,CO, medida durante a simulagdo com degraus de
P,CO,.

Tabela 2. Valores 6timos e valores utilizados dos ganhos do controlador . Table 2. Optimal and actually used gain
values of the controller.

Ganho Valor 6timo Valor utilizado
Ganho proporcional Pl (k,) 2,094010° 1/50 = 2,000010°
Ganho integral Pl (k) 1,783810° 1/600 = 1,666710°
Ky 3,935810° 1/25 = 4,000010°
[ 3,860610° 4,000010°
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Figura 2. Resultados da simulagdo com os ganhos 6timos. Esquerda: P_CO,, elastancia estimada (E) e PEEP aplicada
durante a simulagdo. O trecho de tempo utilizado para a minimizacéo do erro quadratico esta mostrado em linha mais
grossa. O trecho restante foi utilizado apenas para observacédo visual da convergéncia e de possiveis oscilagdes
sustentadas. Direita: curvas das pressdes inspiratérias e expiratoérias finais versus volume (PxV) durante a simulagéo. O
e PEEP aplicada).
Circulos maiores: inicio da simulacéo; Sinal +: fim da simulagdo; pontos vazados: curva PxV polinomial completa.

segmento mais espesso representa a excursdo das pressdes extremas dos ciclos respiratorios (P,
Note-se o “undershoot” da PEEP. O pequeno tridngulo marca a P_, no fim do controle da PEEP, com P_CO, desejada
de 40 mmHg. Figure 2. Results of the simulations with optimal gains. Left: P_CO,, estimated elastance (E) and applied
PEEP during the simulation. The time period used in the minimization of the squared error is shown with a thicker line.
The remaining time was used only to the visual inspection of the convergence and of possible sustained oscillations.
Right: inspiratory and expiratory pressure versus volume (PxV) curves during the simulation. The thicker segment

represents the excursion of the extreme pressures of the respiratory cycles (P, and applied PEEP). Larger circles:

alv

beginning of the simulation; + mark: end of simulation; hollow dots: full polynomial PxV curve. Note the undershoot
of the PEEP. The small triangle marks P at the end of the PEEP control, with a desired P_,CO, of 40 mmHg.
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Discussao

Os resultados da simulagdo apoiaram os conceitos de
projeto. Os ganhos permitiram a convergéncia para
ventilagBes similares as observadas na préatica. Nao
houve oscilagdes sustentadas nem erro em estado es-
tacionéario, mesmo tendo o controlador sido submeti-
do a testes extremos, ja que na pratica é desnecessaria
a exigéncia de degraus de P,CO, e a variagdo em ram-
pa é satisfatoria. Observe-se ainda que, de acordo com
aliteratura (Artigas, Bernard et al., 1998), é recomenda-
vel amanutencao da maxima presséo alveolar, medida
durante uma pausa pos-inspiratoria, abaixo de 35
cmH,0O. O presente controlador ndo provocou, nas si-
tuagdes em que foi simulado, em nenhum momento,
P, (que é aproximadamente igual a referida pressdo)
superior a esse valor. Ndo had nenhuma recomendacao
formal conhecida pelos autores quanto a limites direta
ou indiretamente impostos a P . Recomenda-se, em
implementacdes experimentais, 0 uso de disposi¢des
para garantir o cumprimento das restri¢cdes cabiveis
(limitadores de V_, dependentes da elastancia e PEEP, e
de vazdo, dependentes da resisténcia).

A PEEP 6tima foi atingida assintoticamente, no fim
do procedimento de otimiza¢do dos ganhos, com
P,CO, de 40 mmHg. Durante a fase de descida da
PEEP, houve umaredugdo daP_CO,, introduzindo um
erro, o que sera discutido adiante. Pode-se observar
na figura 2 que a PEEP aplicada desceu até um valor
menor que o 6timo, mas o algoritmo reverteu o sen-
tido da variacdo da PEEP e esta voltou ao valor de
menor elastancia. A elastancia decresceu ligeiramente
apos a mudanga degrau da P,CO, para 43 mmHg aos
500 segundos, o que pode ser explicado pela posicéo
dos pontos simulados na curva PxV (figura 2, painel
direito).

O erro quadrético integrado apresentou diversos
minimos locais, um fato que provavelmente reflete a
caracteristica altamente ndo-linear do sistema e re-
quer esfor¢o adicional de modelagem para assegurar
reprodutibilidade e seguranga na aplicagéo clinica do
algoritmo. Altera¢Ges nos parametros demonstram
essa necessidade. Introduzindo-se um fator multiplica-
tivo fentre 0,5 e 2 na elastancia e resisténcia e simulan-
do-se o sistema nas mesmas condig¢des usadas para a
minimizagao do erro quadratico (500 s controle de PEEP,
degrau de 40 para 43 mmHg na P,CO, desejada), com
tempo estendido para 1000 s, observou-se a existéncia
de uma regido de integral de erro quadratico minima
em torno de f =1, conforme mostra a figura 4. Refa-
zendo o procedimento de minimizacdo de ganhos
para um fator f = 0,5 (novos ganhos na tabela 3), ob-
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Figura 3. Resultado da simula¢do com degraus de
P..CO,, conforme descrito no texto. O grafico mostra
que o “overshoot” méaximo foi de 5 mmHg (50 mmHg
de pico, no degrau de 45 mmHg) e o “undershoot”
méximo foi de 3 mmHg (32 mmHg de vale, no degrau
35 mmHg). Figure 3. Results of the simulation with
steps of P_CO,, as described in the text. The graphic
shows that the maximum overshoot was of 5 mmHg
(peak of 50 mmHg after the 45 mmHg step) and the
maximum undershoot was of 3 mmHg (notch of 32
mmHg after the 35 mmHg step).

teve-se outro conjunto de ganhos 6timos e outra dis-
tribuicdo das integrais dos erros quadraticos na var-
redura idéntica de f (figura 5). Pode-se notar uma re-
gido de minima integral do erro quadratico agora em
torno de 0,5, de modo analogo ao observado no caso
original.

Uma consequiéncia dessas observagfes € que a
topologia deve ser revista para se empregar o
controlador numa faixa ampla de parametros de me-
canica do sistema respiratorio, e incluir possivelmen-
te outras informacg®es a respeito do sistema. A pro-
gramacao de ganhos (“‘gain scheduling”) é uma alter-
nativa, chaveando a dindmica do controlador para se
adequar as mudancas dos parametros do sistema con-
trolado, tendo sido realizada previamente a minimi-
zacdo do erro para as diversas faixas de parametros a
que se vai submeter o controlador.

Ao longo da descida da PEEP, a P,CO, se manteve
proxima ao valor desejado. No entanto, houve um erro
de mesmo sinal que a derivada da PEEP estimada, ou
seja, a P,CO, diminuiu durante a descida da PEEP e
aumentou durante a subida. Esse erro sempre perma-
neceu pequeno (cerca de 3 a4 mmHg). Esse comporta-
mento pode ser explicado pelas dependéncias entre o
EL e 0 CO,L. Como a derivada de V, recebe uma en-
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Figura 4. Resultados das simulagdes com varredura do fator multiplicativo da elastancia e da resisténcia (f = 0,5 a 2).
Sobre cada gréafico esta indicado o fator utilizado, e dentro do gréafico, além da curva de erro quadratico instantaneo
ao longo da simulagdo, o valor da integral desse erro no periodo simulado. O tempo de simulagdo foi de 1000 s.
Figure 4. Results of the simulations while sweeping the multiplier factor of elastance and resistance (f = 0,5 to 2). The
factor is indicated above each graph. The instantaneous squared error is plotted in the graphic. The value of the
integral of this error in the simulated period is indicated. Simulation time was of 1000 s.
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Figura 5. Resultados das simula¢cdes com varredura do fator multiplicativo da elastancia e da resisténcia (f = 0,5 a 2),
apos otimizacdo dos ganhos para f = 0,5. Sobre cada grafico esta indicado o fator utilizado, e dentro do grafico, além
da curva de erro quadratico instantadneo ao longo da simulacédo, o valor da integral desse erro no periodo simulado.
O tempo de simulacdo foi de 1000 s. Figure 5. Results of the simulations while sweeping the multiplier factor of
elastance and resistance (f = 0,5 to 2), after optimization to f=0,5. The factor is indicated above each graph. The
instantaneous squared error is plotted in the graphic. The value of the integral of this error in the simulated period is
indicated. Simulation time was of 1000 s.
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trada subtrativa dependente da PEEP aplicada, quan-
do esta Gltima decresce transitoriamente, V. aumenta
independentemente da P,CO, medida. Portanto, a
P,CO, cai brevemente até que o controlador Pl atue
nos parametros ventilatérios. Se a PEEP atinge regime
permanente, o CO,L vai encontrar um novo conjunto
de parametros que atendam ao ajuste de P,CO,. Por
outro lado, se a PEEP continuar variando, V. e portan-
to P,CO, ndo vdo convergir para os valores corretos.
Em condigdes reais este comportamento também po-
derd ser influenciado por distarbios hemodinamicos,
variagOes na capacidade residual funcional e narelagdo
ventilagcdo/perfusao dos pulmades.

No teste dos degraus de P,CO,, a figura 3 mostra
que os “overshoots” e “undershoots” maximos sdo
pequenos, menores que 5 mmHg, mesmo com o LE
ainda ligado. Também as oscilacdes sdo baixas e de
curta duracdo, em torno de 100 a 200 segundos. Nota-
se que o erro de quantiza¢do faz com que haja uma
oscilacao sustentada de 1 mmHg, o que ndo compro-
mete, No caso pratico, o controle. Convém ressaltar
gue a estimativa da derivada da elastancia pela PEEP,
usada no LE, na préatica pode ser corrompida por per-
turbacgdes presentes nos parametros de entrada. Esse
efeito deve ser avaliado com cautela. Entretanto, o
tempo de esquecimento utilizado neste trabalho para
o calculo do gradiente da elastancia pelo RLS, de 20 s,
por fazer com que amostras anteriores ainda sejam
ponderadas no valor instantaneo da estimativa da
derivada, sugere que essas possiveis perturbacdes
sejam atenuadas.

A presente fun¢do objetivo, que se restringe a ser
um exemplo de possiveis fungdes a serem implemen-
tadas como integrantes de controladores automati-
cos de ventilacdo, ndo reflete integralmente as atuais
propostas terapéuticas para evitar ou minimizar a
VILI. Limitar V_ tem sido sugerido como manobra de
protecédo por diversos autores (Dreyfuss and Saumon,
1998) apesar das duvidas existentes sobre sua real efi-
ciéncia (Brochard, Roudot-Thoraval et al., 1998). Por
outro lado, ha evidéncias de que a RR pode influir na
VILI (Hotchkiss, Blanch et al., 2000), mas seus meca-
nismos ainda néo séo totalmente entendidos. Outras
funcBes poderiam ser incorporadas levando-se em
conta, por exemplo, a hipercapnia permissiva que tem
sido mencionada como uma forma de minimizar os
riscos de VILI através da reducéo da ventilagdo total ,
mesmo que isto ndo seja muito utilizado na prética
(Esteban, Anzueto et al., 2000).

Possiveis relagdes outras que ndo a definida pela
razdo P, /P . considerariam, por exemplo, a energia
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respiratéria de pico (Rudowski, Skreta et al., 1990) ou a
jautilizada lei de Otis (Laubscher, Heinrichs et al., 1994).
A resisténcia é relacionada com o trabalho dissipativo e
em fun¢do dos modelos matematicos empregados,
uma das contribuic¢des da resisténcia total medida vem
da histerese da curva PxV. Assim sendo, a histerese
pode estar relacionada a trabalho plastoelastico e a for-
cas de recrutamento e derecrutamento ([Anon], 1999;
Dreyfuss and Saumon, 1998). Porém neste trabalho,
estes elementos ndo foram simulados.

No que diz respeito ao LE, a melhor PEEP foi de-
terminada como a menor PEEP que mantém as uni-
dades pulmonares abertas no fim da inspiragéo. Isto
deve ser capaz de evitar reabertura dos alvéolos a
cada ciclo respiratério, minimizando o trauma nestes
tecidos. A abordagem do controlador foi a de encon-
trar uma combinagéo de PEEP e V_ para posicionar o
sistema respiratério no ponto de minima elastancia.
Apesar disto, este ponto de minima elastancia sé é
valido se as pressdes de fim de expiracdo e inspiracio
se mantiverem na regido mais linear da curva PxV,
onde ndo haja recrutamento nem hiperdistensdo de
alvéolos. Alguns autores questionam a validade da
curva PxV como um critério de escolha para a PEEP. A
curva sé deve ser valida na situagao estatica ou quase
estatica e ndo reflete o que ocorre na ventilagao (Harris,
Hess et al., 2000). Observagdes diretas (Carney,
Bredenberg et al., 1999) e matematicas (Hickling, 1998)
sugerem que ha alvéolos sendo recrutados e hiperdis-
tendidos mesmo na regido mais linear da curva. As-
sim ndo had um consenso sobre o ponto de 6tima
elastancia como uma combinagéo da PEEP edo V_ e
outras propostas podem ser incorporadas como fun-
¢do objetivo para a busca da PEEP 6tima. Na figura 6,
observa-se 0 comportamento da elastancia ao longo
do teste com degraus de P,CO,. Percebe-se a presen-
¢a de minimos de elastancia em diferentes valores de
PEEP, dependendo da P,CO, desejada. Essas relagbes
entre os critérios do controlador, parametros mecani-
cos e ajustes ventilatérios podem ser complexas, no
caso real, e necessitam de atencgéo.

Concluindo, um algoritmo de controle em malha
fechada foi proposto e simulado no qual uma funcéo
objetivo explicita fez parte da definicdo de 6tima
regulagem para a ventilacdo. Consequentemente, a
importancia da dindmica e do relacionamento entre
as muitas variaveis do projeto tornam-se claros. O
sistema resultante pode ser usado para implementar
e avaliar outras fungdes objetivo relacionadas com
reducdo da VILI. Os resultados encorajam a avaliagdo
do controlador em montagem experimental in vivo.
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Figura 6. Elastancia em funcdo da PEEP gerada pelo
modelo numérico de animal, na simulacdo apresenta-
da na figura 3. A PEEP inicia em 12 cmH,O. Diversos
minimos da elastancia sdo encontrados (nas regides
inscritas nos circulos) pois dependem da ventilagéo (V;
e RR) que é dependente da P_CO, desejada e dos pro-
prios pardmetros da mecanica. Figura 6. Elastance as a
function of PEEP generated by the numerical animal
model, in the simulation presented in figure 3. PEEP
begins at 12 cmH,O0. Many minima of elastance are
found (in the areas inscribed in the circles) as they
depend on the ventilation (V, and RR), which in turn
depends on the desired P_CO, and on the mechanical
parameters.
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