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|dentifikace modeli

» modely fyziologickych d&ji - simuluji déje v lidském téle

» Ukol: zjistit hodnoty parametrii modelu tak, aby vysledky
simulace odpovidaly datiim namérenym p¥i experimentu na
konkrétnim Clovéku

> pouzivame optimalizagni nebo inverzni techniky

> takto urCujeme parametry jejichz méfeni: invazivni (zasah do
téla), drahé, nemozné
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Pro¢ identifikovat parametry?

» ziskani hodnot parametrii, které je jinak obtizné zjistit —
nova diagnostickd metoda vyuzitelnd v praxi

» nafitovany model: model nyni simuluje konkrétniho ¢lovéka
— vyuziti v praxi (napf. v anesteziologii)

» ovéreni modelu: nafitovani modelu na experimentalni data se
zdafi — model dobfe popisuje jevy probihajici pfi méfeném
experimentu
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Model

» soustava algebraickych a obycejnych diferencialnich rovnic
(DAE)

» rovnice nelinearni

» modely Casto hybridni - hodnoty veli€¢in nebo celé rovnice se
méni v zavislosti na podminkach (priklad s cévou)
» pocet proménnych aZ nékolik tisic

4

S modely nejde pracovat analyticky = numerické feseni.

» modely implementovany v simulaénim jazyce Modelica (editor
Dymola) a prelozeny — rezidualni funkce

F(t,x,x)=0 (1)

jako knihovna (zatim vétsinou v C++)
> solver fesi model na zakladé rezidualni funkce
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Formulace alohy

Mame:

experimentalni data: Xg(t) - vektor Casovych pribéhi velicin
namérenych pfi experimentu na pacientovi. Kazda
slozka — funkce ¢asu, odpovida jedné mérené veli¢ing.

implementovany model: M(p, xo) — Xs(t) - simuluje experiment,
vektoru parametrl p a vektoru pocatecnich podminek
Xo pfifadi vektor Casovych pribéhd simulovanych
velicin Xs(t).

Ukol najit:

minimum

min || M(p. %)~ %e(t) |12 (optimalizace), (2

nebo FeSeni pFeurlené soustavy rovnic pro nezndmé p

M(p, %o, t;) = xe(ti), Vie N (inverze). (3)
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Lokalni / globalni metody

Ucelova funkce mize mit na prohleddvaném intervalu jedno nebo
vice lokalnich minim.

» jedno lokalni minimum =- pouzijeme lokalni metodu (nap¥.
simplexovou) - rychly vypocet.

» vice lokalnich minim = globalni metody. Pro n parametri
prohledavame prostor dimense n. Hruba sila O(exp(n)).

» fyziologické modely - vétsinou vice lokalnich minim —
zabyvame se hlavné globalnimi metodami

» vyhodnocovani modelu Casové narocné — efektivni jsou
metody, které minimalizuji pocet vyhodnoceni modelu
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Odhad poctu lokalnich minim
kvili vybéru metody
nahodné generujeme pocatecni odhady p
volame opakované lokalni minimalizaéni metodu (simplexovou)
N numerickych aproximaci minim — shlukova analyza

shlukujeme do m =1, 2, 3 ... shluka

vV v. v v VY

sledujeme hodnotu kriterialni funkce

c =33 std(p)). (4)

i=1 j=1
n je pocet parametrl, m je pocet shlukd. Soucet smérodatnych

odchylek pres vsechny parametry a vSechny shluky.

Priklad:
y = sin(x) + sin(y) (5)

na intervalu < —4,6 > x < —4,6 >, kde ma 4 minima.
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Funkce pFestane prudce klesat — spravny pocet shluki
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Testované metody

» ANNI

> Isometrickd metoda  (obé pro inverzni metody navrzené pro
alohy geofyziky)

» CMA-ES - evolu¢ni algoritmus

Funkce Matlabu (balicky Optimization Toolbox a Global
Optimization Toolbox)

» fminsearch - simplexovd metoda

> ga - geneticky algoritmus

> patternsearch

» simulannealbnd - simulované Zihani
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Testy

fitovani dvou testovacich funkci, jedna z nich:
y=c-sinc(a-(x—b))+d-x (6)

a=2,b=0,¢c=3,d=0.2
» Vygenerujeme hodnoty funkce na néjaké sitce
» Data zaSumime
> “Zapomeneme” hodnoty parametril a fitujeme

experimental
[ Metoda “ N_yal [ errsum 0 fued

3 A

ANNI 809 5.6-10_ 17 i

CMA-ES - - )

GA 1041 0.047

Isometric 6796 0.043 .

PatternSearch 683 0.043

SimmulAnneal 2559 0.039 .

. § wh
ANNI — nejpresnéjsi M
PatternSearch — nejméné vyhodnoceni o JM‘ W
CMA-ES - nefungovala.
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Model odporu krevniho fecisté pri zatézi - Gvod

Experiment
» data od tymu Dr. Uwe Hoffmanna
> pacient na rotopedu, zatéz 30W, 200W, OW
» méreno HR — srdec¢ni frekvence, MAP — stredni arterialni tlak,
CO — minutovy srdecni tok, PW — celkovy vykon.
Fyziologie
» pri fyzické zatézi — svaly spotfebovavaji kyslik
» dostatek kysliku ve svalech — zmény odporu €asti krevniho
FeCisté — redistribuce krve (kysliku) do jednotlivych tkani
» zpiisobeno sympatickou reakci — dva efekty
> stazeni cév vegetativnich organi — méné krve do organi, vice
krve do svalii, zvétseni celkového odporu.
» zvySeni HR
» HR méfenad — ukazatel velikosti sympatické reakce
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Zakladni model

Zjednodusené krevni recisté modelu eGolem. Nepodita kazdy Gder
srdce, jen stredni hodnoty toka.
Analogie s elektrickym obvodem.
> srdce — pumpa, dodava tok CO (mérena velicina).
> krevni feCisté ma jediny odpor — celkovy hydraulicky odpor
velkého krevniho obé&hu
R=Ry-q(HR,T)
> Rp zakladni systémovy odpor (bez simpatické reakce),
» g koeficient zmény odporu vlivem simpatické reakce, zavisi na
HR, T - zpozdéni zmény (stazeni nenastava okamzité)

Q=Co
MAP = QR

Odpor: R(HR)
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|dentifikace zakladniho modelu

> Identifikujeme parametry Ry € (0,300) a 7 € (0, 20).
» Ucelova funkce ma na intervalu jediné lokalni minimum.

l Metoda “ Neyal [ (Ro, ) [ fral l
ANNI 1613 | (172.6,9.8) | 4.6914 - 103 . . —
3 Simplexova — nejefektivnéjsi,

CMA-ES 2379 (187.0,9.8) 4.6873 - 104 PatternSearch — druha,
GA 2021 | (11.6,9.4) 1.1383 - 10% GA — nenagla.
Isometric 3117 (182.3,9.8) 4.6881 - 103 Chyba viivem rozdilu kiivek,
PatSe 214 (187.0,9.8) | 4.6873 - 10 t53ko porovnat presnost,
SimAn 6002 | (166.1,9.8) | 4.6898 - 103
Simplex 83 (188.0,9.8) | 4.6873 - 10°
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Rozsifeny model

» Dalsi vliv — lokalni svalova reakce.

» Cévy privadéjici krev do pracujicich svalii se samy rozsifi —

vice krve do svalii, sniZzeni celkového odporu.
_ p . __4q(HRT)
R - RO rf(Pvaincvcdec)

» rf relaxaéni faktor — zavisi na vykonu svali, 7, zpozdéni
nab&hu relaxace, cge. koeficient Gstupu reakce

[ Metoda [ Neval [ (Ro: 7 Tine: “dec) [ fral
ANNI 1617 (66.8,9.84, 4.24,5.51) 269.1
CMA-ES 1995 (190.0,10.0,1.72 - 10°,2.91 - 10%) | 4.69 - 103
GA 1701 (51.2731, 9.86, 4.365.36) 275.0
Isometric 3434 (69.6,9.89, 4.03, 5.29) 252.4
PatternSearch 1863 (71.2,9.89,4.13,5.34) 251.8
SimmulAnneal 12002 (182.7,9.97,3.45,5.31) 318.6095
Simplex 387 (55.49.8818.311.8) 2.17 - 103

ANNI — nejefektivnéjsi

PatternSearch — nejpresnéjsi

Simulované Zihani — neefektivni, nepresné
CMA-ES, Simplexova — spatné vysledky
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Experimentalni a nafitovana data rozsireného modelu si jiz docela
dobfe odpovidaji. Posunutd maxima — moznost, upfesnit model.
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Projekty, spoluprace

Soucasné:

» CESNET - vybudovani gridu pro identifikaci parametri
(vypocletné narocné). Vytvoreni robustniho rozhrani mezi
modelem a identifikacnim algoritmem pro paralelizaci.

» Spoluprace s tymem Dr. Uwe Hoffmannan, Sportovni
univerzita v Koliné nad Rynem. Fyziologie v extrémnich
podminkach - vrcholovi sportovci, potapéci, kosmonauti.
Zpracovavame jejich data.

Planované:

» GACR - Podan grantovy navrh. ldentifikace parametrt modelu
krevniho fecisté. Planovano nékolik experimenti — méreni
mnoha veli€in.
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Co se udélalo

» vybrany a otestovany vhodné metody pro identifikaci
fyziologickych modeld.

» vytvoreno prostredi pro identifikaci modelt. Umoziuje rychlé
pfepinani identifikovanych modeldl, snadna volba identifikaéni
metody a parametri metody. Zpfehlediuje praci.
Implementace rozhrani mezi identifikaénim algoritmem a
modelem pomoci tcp-ip.

> navrzena metoda pro zjisténi poctu minim (hlavné 1 nebo vice)

> pospana citlivostni analyza MC simulace chyb, implementace
po odevzdani.

» identifikaéni prostredi pouzito pfi identifikaci modelu odporu
krevniho feCisté p¥i zatéZi — navrzeno rozsifeni modelu
eGolem.
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Co se planuje udélat

» zprehlednit kod.

» robustnéjsi rozhrani pro komunikaci identifikaéni algoritmus —
model.

» paralelizace vybranych metod — grid, pozdéji CUDA.
» hybridni pFistup — lokalni metody.

> identifikacni prostfedi soucasti editoru modelt.
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Dékuji za pozornost.
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Pouziti aproximacnich model& v mediciné

» kdy se pouzivaji:
mnoho vztaht v pouzivanych v modelech je je ziskano
aproximaci méfenych dat néjakou funkci. Fyziologické a
fyzikalni mechanizmi jsou Casto slozité nebo nezname.

» pri identifikaci parametri

» nemame k dispozici “trénovaci mnozinu” — mnozinu dvojic
(P, d;) pro nauceni/nastaveni aproximacniho modelu.

» jedind moznost nastavit aproximacni model tak, aby kopiroval
fyziologicky model — mnoho vyhodnoceni dopfedného modelu.

» Aproximacni model — rychlejsi vypocet nez fyziologicky —
vyplati se, pokud bychom provadéli identifikaci opakovang, s
réiznymi daty.

» Neuronové sité — zpracovani a rozpoznavani signald.

Automaticka diagnéza onemocnéni, detekce nadoru v obraze
(MR), zpracovani EKG a EEG...
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Citlivostni analyza a zavislost parametr

Citlivost identifikovanych parametri na chyby v datech.

Zavislost parametrii — rtizné kombinace hodnot parametrii vedou k
podobnému vysledeku modelu — parametry neni mozné
identifikovat.

MC simulace chyb

» identifikované parmetry — modelova data.
» opakujeme:

» generovani ndhodného Sumu (zde gaussovsky 02 =1, ;1 = 0)
» data + Sum
» identifikace — parametry

» spoCtemem kovarian&i matici realizaci parametrt
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Vysledky simulace chyb

P = (Ro, T, Tinc, Cdec) = (71.2,9.89,4.13,5.34) (7)

5.8309 0.0088 —0.1496 —0.0330

0.0088  0.0000 —0.0004 —0.0001 (8)
—0.1496 —0.0004 0.0159  0.0034
—0.0330 —0.0001  0.0034 0.0015

cov(pp) =
Nejvétsi rozptyl ma prvni parametr, ale

err =~ o=Vo?=(241473,0.0, 0.1261, 0.03873) (9)
err, ~ o/B=(0.034,0.0, 0.031, 0.0090) (10)

Kdyby byl rozptyl chyby méFeni dat roven 1, odpovidaly by chyby
identifikovanych parametri zhruba témto hodnotam.
Mimodigonalni prvky jsou relativné malé, parametry by nemély byt
zavislé.
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Dékuji za pozornost.
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