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HET MEDISCH-FYSISCH INSTITUUT heeft tot taak te bevorderen, dat
natuurkundige en technische verworvenheden worden aangewend ten
behoeve van de geneeskunde.

Het Instituut verricht zijn taak door:

a. het verrichten van onderzoek bij voorkeur in samenwerking met me-
dische instellingen;

b. het ontwikkelen van meet-, behandelings- en keuringsmethoden;

c. het ontwikkelen, konstrueren en evalueren van apparaten en instru-
menten;

d. het optreden als informatie-centrum.



SAMENVATTING

Er is een kwantitatief fysisch model ontwikkeld voor het transport van
alcohol in de luchtwegen. In het model zijn een aantal fysiologische as-—
pecten van de ademanalyse ondergebracht, waarvan verwacht wordt dat zij
de ademanalyse beinvloeden. De betekenis van dit model wordt met diverse
voorbeelden gedemonstreerd. Aangegeven wordt hoe dit model uitgebreid
zou kunnen worden en eventueel omgezet in een computermodel.

Voor het experimentele onderzoek is een speciale meetopstelling gecon-
strueerd. Een aantal experimenten worden beschreven met hun resultaten
en conclusies.

De onderzoekresultaten tonen aan dat de diverse fysiologische aspecten
van de ademanalyse inderdaad de gemeten alcoholconcentratie kunnen bein-
vloeden, dit in overeenstemming met de verwachtingen van de opdrachtgever
en de aanwijzingen in de literatuur. De verkregen resultaten zijn in het
algemeen in overeenstemming met het geformuleerde model.

Er worden aanbevelingen gegeven voor verder onderzoek,

SWOV opdracht d.d. 1980.05.30, Ref.: JC/JM/IP/80939

MFI-projektnummer 3074
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Hoofdstuk 1 - ALGEMEEN

Doelstelling en motivering

De methode van ademanalyse wordt gebruikt om het bloedalcoholgehalte

te bepalen. Verwacht wordt dat bepaalde aspecten van de ademanalyse
kunnen bijdragen tot het vergroten van de toepasbaarheid van de adem-
analyse en tot het verhogen van de nauwkeurigheid daarvan.

Het doel van dit onderzoek is door middel van metingen aan proefper-—
sonen het inzicht in bovenbedoelde aspecten te verdiepen. Dit onderzoek
geschiedt in opdracht van de "Stichting Wetenschappelijk Onderzoek Ver-
keersveiligheid SWOV" en binnen het kader van de SWOV-onderzoeken naar
de waarde van de ademanalyse ter vaststelling van het bloedalcoholge-

halte voor wetenschappelijke doeleinden.

De opzet van het onderzoek

Dit onderzoek is gericht op een aantal aspecten van de "ademanalyse', d.i. de
bepaling van het bloedalcoholgehalte (BAG) van een persoon uit de gemeten
waarde van de alcoholconcentratie in een monster van het uitgeademde gas. Die
aspecten betreffen de invloed van een aantal omstandigheden op de gemeten al-
coholconcentratie in het uitgeademde gas en op het daaruit afgeleide BAG.

De bedoelde omstandigheden zijn:

. de wijze van monsterafname en meten

. de wijze van ademen vddr en tijdens de monsterafname

. de samenstelling en de toestand van het ingeademde gas, vddr de monsteraf-

name t.b.v. de meting.

De bovengenoemde aspecten zijn resteffecten van een aantal uitgebreide onder-

zoeken aan de ademanalyse.
Dit ruim geformuleerde onderzoek zal in verband daarmee een sterk orienterend
karakter hebben. Het bestaat uit een modelonderzoek en een experimenteel on-—

derzoek aan een beperkt aantal personen.



De achtergrond van het onderzoek

Het toenemend alcoholgebruik in de vorm van alcoholische dranken vormt een
maatschappelijk probleem in Nederland, met gevolgen voor de volksgezondheid
en de verkeersveiligheid.

Naast het door de gebruiker gewenste effect kan het alcoholgebruik een aan-
tal ongewenste gevolgen hebben.

De genuttigde alcohol komt in opgeloste toestand in het bloed terecht en be-
reikt zo het centrale zenuwstelsel, waardoor de alcohol het gedrag van de
pefsoon.beinvloedt. Als maat voor deze belnvloeding geldt de massa-concentra-
tie van de alcohol in het bloed, meestal bloedalcoholgehalte (BAG) genoemd.
De BAG kan nauwkeurig aan bloedmonsters worden gemeten. Aan het afnemen van
bloedmonsters voor dit doel zijn dikwijls practische bezwaren verbonden.

Het uitgeademde gas bevat eveneens alcohol en de alcoholconcentratie in een
ademmonster (ademalcoholgehalte) kan ook nauwkeurig worden gemeten. (bijl.l).
Indien de ademmonsters steeds op dezelfde wijze worden verkregen, bestaat er
een sterke correlatie tussen de bloedalcoholconcentratie en de ademalcohol-
concentratie, (bijl. 2).

Aangezien er weiﬁig bezwaren zijn tegen het nemen van ademmonsters wordt dik-
wijls de ademanalyse toegepast om de BAG te schatten. Deze indirecte methode

is echter minder nauwkeurig dan de directe meting van de BAG.

De "Stichting Wetenschappelijk Onderzoek Verkeersveiligheid, SWOV" verricht
o0.a. onderzoek naar de invloed van het alcoholgebruik bij verkeersdeelnemers
op dé veiligheid van het wegverkeer. Eén der belangrijkste parameters daarbij
is de BAG, die nauwkeurig gemeten moet kunnen worden.

In praktijksituatiestwofét’de BAG dikwijls m.b.v. ademanalyse bepaald. De
daarbij bereikte nauwkeurigheid wordt onvoldoende geacht.

Bij de SWOV wordt de spreiding van de met behulp van ademanalyse verkregen
BAG-waarden toegeschreven aan de zgn. fysiologische variatie; dit wordt on-
dersteund door 1iteratuuraanwijzingen.2’9’10’11’]4’15’16

Onder de fysiologische wvariatie worden al die oorzaken samengevat waardoor
de verhouding tussen de alcoholconcentraties in een paar bij elkaar behorende
bloed- en ademmonsters niet altijd gelijk is.

De SWOV heeft een aantal aspekten van de ademanalyse verzameld, waarvan ver-
moed wordt dat nader onderzoek daarvan kan leiden tot verhoging van de nauw—
keurigheid van de methode van ademanalyse ter bepaling van de BAG.

Een onderling samenhangende groep van dit soort aspekten betreft:

- de temperatuur en de vochtigheid van het ingeademde gas

~ de temperatuur en de vochtigheid van het uitgeademde gas

- de wijze van ademen v8dr de ademanalyse

- de wijze van ademen tijdens de ademanalyse



— de afname van het ademmonster
- eigenschappen van de persoon, zoals de vitale capaciteit van de longen.
Dé'Stichting Wetenschappelijk Onderzoek Verkeersveiligheid SWOV" heeft het

MFI-TNO een opdracht verstrekt voor een nader onderzoek naar een aantal

fysiologische aspekten van de ademanalyse.
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De opzet van het model

De opdrachtgever heeft diverse aspecten van de ademanalyse verzameld, welke
het meetresultaat beinvloeden of mogelijk zouden kunnen beinvloeden. Ook
werden dergelijke aspecten in de literatuur beschreven. Deze aspecten han-
gen samen met uit de fysiologie bekende eigenschappen van het respiratoire
systeem en de luchtwegen in het bijzonder; daarnaast met bekende fysische

relaties.

Een aantal van deze aspecten worden in een mathematisch fysisch model onder-

gebracht. Zo'n model biedt meerdere mogelijkheden:

. het model geeft inzicht in de relatie tussen het BAG en de ademalcohol-
concentratie

. het model geeft een quantitatieve beschrijving van die relatie met behulp
van parameters welke een fysiologische of een fysische betekenis hebben

. het model geeft inzicht in de belangrijkheid van de afzonderlijke aspecten
of van bepaalde combinaties daarvan

. het model kan in principe worden getoets aan het experiment

. het model kan mede richting geven aan de experimenten

. het model kan bijdragen tot het vinden van andere methoden voor de adem-
analyse waaraan bepaalde voordelen verbonden zijn

. het model kan inzicht geven in de grenzen van het mogelijke.

Het model wordt opgezet als een mathematisch model met de vergelijkingen
welke een aantal fysische processen beschrijven. Er wordt geen computermodel
geconstrueerd. Om de oplossing van de vergelijkingen te vereenvoudigen en het
inzicht te styleren, worden een aantal beperkingen aan het model opgelegd.
Dit model wordt met diverse voorbeelden toegelicht. Voor de wijze van ademen
worden achtereenvolgens behandeld de €&nmalige in— of uitademing, afwisselend
in- en uitademen, regelmatig ademen en de quasi-stationaire toestand. Voor
het in te ademen gas: lucht, lucht met een constante alcoholconcentratie en
het gas in een rebreath bag.

Naast dit wiskundige model wordt een electrisch analogon gegeven. Dit laat
zich in principe eenvoudig uitbreiden teneinde er meer fysiologische eigen-
schappen van het respiratoire systeem in op te nemen. Het uitgebreidere ana-
logon wordt niet verder toegepast.Wel wordt geschetst hoe dit tot een compu-—

termodel zou kunnen leiden.
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De opzet van het experimentele onderzoek

Indien het bloedalcoholgehalte (BAG) van een proefpersoon gedurende een vol-
doend lange tijd constant zou zijn, dan zou men m.b.v. &&n bloedmonster dat

BAG kunnen meten en verder een aantal ademalcoholmetingen kunnen verrichten

onder diverse omstandigheden. Onder die omstandigheden wordt hier verstaan:

. de wijze van ademmonsterafname en van meten

. de wijze van ademen vd6r en tijdens de meting

. de samenstelling en de toestand van het ingeademde gas v0Or de meting.

De gemeten alcoholconcentraties zouden rechtstreeks met BAG kunnen worden

vergeleken.

In werkelijkheid is het BAG niet constant. Na het gebruik van alcoholische
dranken verandert het BAG met kleine grillige variaties rond een lopend ge-
middelde. Dit laatste beschrijft een patroon dat slechts globaal te voor-
spellen is. Daarom zou men gelijktijdig met iedere ademalcoholmeting een BAG
bepaling moeten uitvoeren, of anders rondom het tijdstip van de ademalcohol-

meting enkele BAG bepalingen doen.

Aan het afnemen van de bloedmonsters en het meten van het BAG zijn zulke
practische bezwaren verbonden, dat er naar een andere opzet van het onderzoek

gezocht is, waarbij geen bloedmonsters behoeven te worden genomen.

Het uitgangspunt voor het experimentele onderzoek is het vergelijken van adem-
alcoholmetingen welke onder verschillende omstandigheden verkregen zijn. In
verband met het varieren van het BAG is het van belang dat de ademalcohol-
metingen onder verschillende omstandigheden zo snel mogelijk na elkaar en
evenfﬁeel afwisselend kunnen worden uitgevoerd. Daartoe wordt een speciale

meetopstelling geconstrueerd.

Verwacht wordt dat het mathematisch fysisch model voor de ademalcoholconcen-—
tratie zowel tot de nadere opzet der experimenten als tot de interpretatie
van de meetresultaten zal kunnen bijdragen.

Aangezien de te onderzoeken effecten evenredig zijn met het BAG, zullen de
experimenten zoveel mogelijk uitgevoerd worden met lage BAG waarden, zoals

die bij het normale alcoholgebruik voorkomen.(Bijl. 1),

Als &&n der methoden voor de meting van de ademalcoholconcentratie zal de
"Intoxilyzer" gebruikt worden. Bij een vergelijkend onderzoek (SWOV, }977)M
bleek deze meetmethode de meest nauwkeurige te zijn. Daarnaast zal als snel
meetinstrument om de veranderingen van de alcoholconcentratie van het uitge-

ademde gas continu te kunnen volgen, een zgn. vlamionisator toegepast worden
(bijl. 8).



Een globaal beeld van het alcoholtransport in de luchtwegen.

De alcoholconcentratie van het uitgeademde gas varieert tijdens een uitade-

ming, terwijl aangenomen wordt dat de alcoholconcentratie van het alveolaire

gas practisch constant blijft. (Fig. 1).

Zowel tijdens het uitademen als het inademen zijn de samenstelling en de toe-

stand van het gas dat de luchtwegopening (mond of neus) passeert verschillend

van datgene wat de alveolaire mondingen passeert. Daar dragen de volgende

processen toe bij:

- de doorstroomtijd van de luchtwegen

- het mengen van het instromende gas met het nog aanwezige (dode ruimte) gas

- de (gedeeltelijke) equilibratie van alcohol met de vloeistoflaag op de wand
-van de luchtwegen

— het alcoholtransport door diffusie tussen vloeistoflaag op de wand van de
luchtweg en het bloed

-~ het verdampen en condenseren van water op de wand van de luchtwegen

- het warmtetransport tussen het gas en de wand.
- de invlped van de wandtemperatuur op de equilibratie.(bijl. 3).

In het algemeen is de temperatuur van het ingeademde gas lager dan de lichaams-
temperatuur; daarbij past het volgende beeld (Fig.! ):

Gedurende de inademing wordt het gas verwarmd door de luchtwegwand en be-
vochtigd door water dat uit de dunne mucuslaag op de binnenwand van de lucht-
wegen verdampt. Voor beide processen is warmte-energie nodig, zodat de wand-
temperatuur afneemt. Gedurende de uitademing geeft het gas warmte en water-
damp.af aan de luchtwegwand, waarvan de temperatuur toeneemt. Alcoholdamp

die in het alveolaire gas aanwezig is en met het bloed geequibrileerd is bij
lichaamstemperatuur zal tijdens het uitademen gedeeltelijk in de vloeistof-
laag op de wand opgenomen worden ten gevolge van de herequilibratie (lagere
temperatuur, andere vloeistof).(Bijl.3).

Bij het inademen zal die vloeistoflaag enige alcohol afstaan aan het gas.

Over in- en uitademingen gemiddeld zal de wand van de luchtwegen warmte,
waterdamp en alcohol aan het doorstromende gas afgeven, aangevoerd uit het

omringende weefsel.(Bijl.5).

Op diverse van deze punten zal in de volgende modelvoorstellingen nader worden

ingegaan.



Hoofdstuk 2 — EEN KWANTITATIEF MODEL VOOR ALCOHOLTRANSPORT IN DE LUCHIWEGEN

Dit model geeft een kwantitatieve beschrijving van het alcoholtransport
tussen het bloed, het alveolaire gas, het gas in de luchtwegen, de
vloeistoflaag op de binnenwand van de luchtwegen, het ingeademde gas en het
uitgeademde gas. Hoewel het model sterk vereenvoudigd is bezit het een aan-
tal karakteristieke eigenschappen van het echte systeem.

De uitgangspunten van het model zijn:

a) de alcohol in het alveolaire gas is in evenwicht met die in het long-
capillaire bloed bij de lichaamstemperatuur. (bijl. 3).

b) de alcohol in het gas in de luchtwegen is in evenwicht met die in de
vioeistof op de binnenwand van de luchtwegen bij een andere temperatuur
dan de Tichaamstemperatuur.(bijl. 3)

c) tussen de vioeistof op de binnenwand van de luchtwegen en het bloed in
het omliggende weefsel vindt diffusie van alcohol plaats.

d) het bloed heeft overal dezelfde alcoholconcentratie.

e) het alveolaire gas heeft overal dezelfde alcoholconcentratie.

f) het gas in de luchtwegen heeft overal dezelfde alcoholconcentratie.

g) de vloeistoflaag op de wand van de Tuchtwegen heeft overal dezelfde
alcoholconcentratie.

Met bovenstaande uitgangspunten kan het respiratore systeem beschreven wor-
den als één alveolus met @én luchtweg, fig. 2.

Tijdens een uitademing kan de alcoholconcentratie van het gas in de lucht-

wegen bij de luchtwegopening (mond of neus) worden gemeten. Dit geeft een
mogelijkheid om het model met de werkelijkheid te vergelijken.

Het model voor &én inademing of één uitademing

Het hiervoor genoemde model wordt eerst uitgewerkt voor &én aparte ina-
deming of @én aparte uitademing.(fig. 2).
De volgende notatie wordt gebruikt:
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de alcoholconcentratie in het alveolaire gas

de alcoholconcentratie in het gas in de luchtweg

de alcoholconcentratie in het ingeademde gas

de alcoholconcentratie in de mucus op de wand van de luchtweg

de alcoholconcentratie in het bloed

de relatieve alcoholconcentratie van het gas in de luchtweg t.o.v.
dat in de alveolen.

y = g/ (1)

de massa van de alcohol in het gas in de luchtweg

de massa van de alcohol in de mucus op de wand van de luchtweg

de massastroom van de alcohol uit het gas in de luchtweg naar de
mucus op de wand

de massastroom van de alcohol uit het bloed in de wand van de
Tuchtweg en het omgevende weefsel naar de mucus op de wand

de capaciteit van de mucus op de wand van de luchtweg voor alcohol
de partitiecoefficiént voor alcohol tussen het bloed in de
longcapillairen en het gas in de alveoli

de partitiecoéfficient voor alcohol tussen de mucus op de wand en
het gas in de Tuchtwegen

de diffusieweerstand voor alcohol tussen het bloed in de wand en
het omliggende weefsel en de mucus op de wand van de luchtweg

de volumestroom van het gas in de luchtweg: inademen positief,
uitademen negatief

het volume van het gas in de luchtweg

tijd

de afgeleide funktie naar de tijd van een willekeurige funktie
x(t).

Voor het model gelden een aantal fysische relaties, die weergegeven worden
door de formules (2) t/m (9):

(2)

1}
O
-

o
b4

‘%

Pw = Qg (3)



Model alcoholtransport
P =alcoholconcentratie

m =massa vd. alcohol Inspiratie
eV
P1-=0
bloed = <1 luchtwegwand
weefsel
i bloed
: oe
Pb m.
.V
Pg
bloed s luchtwegwand
weefsel
Pb
Py ) bloed

Fig. 2

1°c1demcyclus n
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mg = PgVq (4)
My = CwPy (5)
fip = 2= W (6)
Rw
M, = My + Mo (7)
Voor de inspiratie: m = (P-Pg)V - tig (8)
Voor de expiratie : m = —(DA-DQ)V - ﬁg (9)

Uit deze formules kunnen de differentiaalvergelijkingen (14) en (16)
voor “pg afgeleid worden.

Substitutie van (3) in (5) geeft:

My = CwQyPg (10)
differentieren van (10):

My = CuQubg + CWluPq + CQyPg (11)
Substitutie van (3) in (6) geeft:

. Q
m2=fbi__"f_pg (12)

Rw Ru

Voor de inspiratie: differentiéren van (4) en substitutie in (8) geeft:

m = (P1-Pg)V - PgVg - Pglg (13)

Substitutie van (11), (13) en (12) in (7):
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. 0 . . . . .
(v +~;E.+ CoOw + Culy + Vg) og + (Vg + C,0,) Pg = PV + B /R, (14)
w

Voor de expiratie: differentieren van (4) en substitutie in (9) geeft:

ﬁ11="(pA - og)v - ngg - ngg (15)
Substitutie van (11, (15) en (12) in (7) geeft:

(-¥ +.§£ + C0y *+ Cyly + Qg) Pg + (Vg + Cwa)bg = -ppV + By/Ry, (16)

Vergelijkingen met constante coefficiénten

De differentiaalvergelijkingen (14) en (16) voor Dg(t), welke respek-
tievelijk voor de inspiratie en de expiratie gelden, kunnen in het algemeen
alleen numeriek worden opgelost.

In het volgende nemen we aan dat alle grootheden, die in de vergelijkingen
(14) en (16) voorkomen, behalve P,, constant zijn. Voor de inspiratie en de

expiratie zijn de constante volumestromen respektievelijk Vv = VI enV = VE.
Cws Ops Ows Rys P, PAs Pps Vg, Vg en Vp zijn dus constant.

De vergelijkingen (14) en (16) kunnen m.b.v. (1) en (2) geschreven worden
als ~

y+ay=>b (17)
waarin a en b positieve constanten zijn, zie tabel 1.

De oplossing daarvan is: (18)

met yo = ,Y(to)

Bovendien: imy=5>b (19)
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Tabel 1
a b index voor
aenb
C.0y + V Vi/0n) + 0a/R
inspiratie .Tﬂgﬂ____ﬂ_ (o I{ a) + Op/Ry I
Vi + Qy/Ry Vi + Qu/Ry
CoOy + V -Vg + Qa/R
expiratie _Tﬂgﬂ____g__ F O R E
-Vg + Qu/Ry -Vg + Qu/Ry

Voor y, > b is y(t) een dalende funktie van de tijd, voor y, <b een stij-
gende. '

Een grafiek van deze funktie y(t) kan verkregen worden door uit te gaan van
de grafiek

y=et/a of y= _t/a (20)

respektievelijk voor een dalende of een stijgende funktie en vervolgens
deze grafiek evenwijdig te verschuiven. Eerst over een afstand b in de
positieve richting van de y-as, daarna in de richting van de tijdas, totdat
de grafiek door een bekend punt gaat, bv. het beginpunt van de in- of
uitademing. s

Als OI onbeperkt toeneemt (VI = o) dan nadert aj tot 0 en by tot p7/Pp.

Als ‘VE onbeperkt toeneemt (VE = -«) dan nadert ap tot 0 en bp tot 1.

De alcoholconcentratie bij afwisselend in- en uitademen

Tot dusver is de relatieve alcoholconcentratie y(t) van het gas in de
Tuchtweg van het model berekend voor &én aparte inademing en voor één
aparte uitademing. Nu wordt de funktie y(t) behandeld voor elkaar afwisse-
lende in- en uitademingen, voor elk waarvan de corresponderende grootheden
Cws> Ops» Ows Rws P1, Pas Pys Vg en Q weer constant verondersteld worden,
zodat daarvoor een vergelijking van het type (18) geldt.
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De ademcycli worden genummerd, elk bestaat uit een inademing en de daarop-
volgende uitademing. Fig.3 .

De funktie y(t) wordt verdeeld in funkties I, (t) en E,(t) welke respéc-
tievelijk behoren bij de n° inademing en de n° uitademing.

voor th

[
A
ot
A
ot
3-
<
n

I,(t) (21)

voor t', <t <t y = Ep(t) (22)

waarbijn=1, 2, 3, ....

Bij de overgang van de n° inademing naar de n° uitademing heeft y de waarde
Np
Nn = In(t|n) = En(tln) (23)

Bij de overgang van de n° uitademing naar de (n+l)° inademing heeft y de
waarde M,

Dikwijls zal M, een maximum en N, een minimum van y(t) zijn.

Indien voor elke aparte in- of uitademing het begintijdstip en de coeff-
iciénten a en b bekend zijn en van de eerste ademcyclus bovendien My of Nj
dan kan men de gehele grafiek y(t) construeren. Men kan namelijk voor elke
inademing en uitademing apart, in de natuurlijke volgorde werkend, de gra-
fiek I(t) of E(t) construeren, b.v. met de methode van evenwijdige
verschuiving van een der grafieken (20).

In het bijzondere geval dat voor alle uitademingen de constante volumestro-
men VE gelijk zijn, zijn ook de coéfficienten ap en bp voor alle uitade-

mingen gelijk. Dan moet men bij de methode van de evenwijdige verschuiving
de grafiek

y = bp + e t/aE (25)

alléén langs de tijdas verschuiven om alle funkties E,(t) te verkrijgen.



Men kan hiervan in omgekeerde zin gebruik maken bij de verwerking van meet-
resultaten , die aan dit model met gelijke Vg voldoen: De gemeten curven '
van alle uitademingen apart kunnen door evenwijdige verschuiving langs de
tijdas tot dekking gebracht worden met &&n curve, waaruit dan ap en

bgp eenvoudig kunnen worden berekend. Die curve heeft namelijk de
vergelijking

waarin t* een constante is.

Indien voor alle inademingen VI gelijk is geldt daarvoor een analoge
beschouwing.

In het volgende geval zijn de volumestromen zowel bij alle inademingen als
bij alle uitademingen resp. Vi en VE-

De alcoholconcentratie bij regelmatig ademen

Bij volkomen regeimatige ademhaling zijn in het beschouwde model de
volgénde grootheden voor alle ademcycli gelijk: T, Ty, Tg, Vi, VE, ar, ag,
by, bg. ‘

De tijdpatronen I,(t) en E,(t) hoeven echter niet voor alle ademcycli
gelijk te zijn, evenmin M, en N,. Zie fig. 3.

T = de periode 3 T =T+ T =1ty - th (27)
Ty = de inademingstijd ; Ty = t, - tp (28)
Tg = de uitademingstijd; Tp = t, - t', (29)

De funkties I,(t) en E,(t) hebben allen de vorm (18):

t-t,
ar

1,(t) = (M,-bj)e

+ by (30)



a
I
In(t) = (Mn-l - bI)e + bI (31)
t-t'1
- i
El(t) = (Nl—bE)e + bE (32)
t-t'n
T
En(t) = (Nn—bE)e + bE (33)

met n=1, 2, 3, ...

De hierin voorkomende M, en N, (n =1, 2, 3, ...) kunnen uitgedrukt worden
in de parameters van het systeem en een beginwaarde M,. Daartoe worden
eerst recurrente betrekkingen (38) en (39) voor M, en N, afgeleid en
daaruit de formules (47), (48), (52) en (50).

Substitutie van (31) en (23) geeft met (28):

T
_ } T ar (34)
Nn = (Mn—l bI)e + bI
voor n = 1 wordt dit:
T
_ _ aj (35)
N1 = (MO bI)e + bI

substitutie van (33) in (24) geeft met (29):
T
- 'E

M, = (N-bple B+ bp (36)



na vervanging van n door n-1:

T

_ aE (37)
M= (N _j-bple + b

voor n= 2, 3, 4,...

substitutie van (34) in (36) geeft:

_n 3
B} aj 3 ag i}
Mn_{(MnlbI)e +b1b}e + b
(38)
=P Mn—l * 9
substitutie van (37) in (34) geeft:
T
- TE I
e al
(39)
=P-Npq + 9
voor n=2, 3, 4,...
T T
- (L+_E)
a] dE
met p=-e (40)
T
"~ ap
Qg = ~byp + (bI-bE)e E 4 be
T
Coar + b (41)

(42)
De recurrente betrekkingen (38) en (39) voor M, en N, hebben de vorm

Xp = PXpo1 * @ (0 <p<1l;,n=1,2,3,...) (43)



waarvoor gelden:

Xn = PMUXg-Xe) + Xep (44)
xp = PP Ll(xgXe) + X (45)
x = (46)

= 19im X, =39
© p=e N I-p

(44) en (46) toegepast op Mp:

M, = pn (Mo-Ms,) + M, (n=1, 2, 3,...) (47)
qE
I-p
(45) en (46) toegepast op Np:
Ny = pn=1 (Np-N_) + N (n=2,3, ...) (49)
N, = L (50)
1-p
Uit de Timiet van (34) voor n == en (35):
_ I
ar (51)
N1~N°° = (MO~Mw)e
substitutie van (51) in (49) geeft:
T (52)

- g

a
N, = p" e fmom) + N
De grootheden M, en N,, die in de formules (31) en (33) voorkomen, worden
door de formules (47) en (52) uitgedrukt in de parameters van het model en
de beginwaarde M,. Daarbij worden M, en N, gegeven door de formules (48) en
(50) en p, g en qp door (40), (41) en (42).



De quasi-stationaire toestand

De quasi-stationaire toestand van het model met de regelmatige ademhaling,
waarvoor de formules (30) t/m (33) gelden, wordt gedefinieerd als een toe-
stand waarin de alcoholconcentratie—patronen steeds na de tijd T worden

herhaald (zie fig.37).

= 1
1n+1(t + T) I (1) voor t _, 2t <t}
. F = 1
En+](t + T) En(t) voor t' 2t <t
Voor de quasi-stationaire toestand geldt:
M= M= M (53)
N =N =N, (54)

De eerste in— en uitademing worden als volgt berekend:
Substitutie in (30) van achtereenvolgens (53), (48) en (41) levert:

= 5
aE a

- —

1 .
T:;'X (bE - bI)(1~e

Yoe T o4 by (55)

Ix(t)

voor t <t <t + T
o = = 0 I

Substitutie in (32) van achtereenvolgens (54), (50) en (42) levert:

1
?l t tl

= 3 4
El(t) = T':T)— X (bE - bI)(l - e ) . & -+ bE (56)

<t<t +T

voor t + T
o} fo)

I
Bij het model met de regelmatige ademhaling nadert een niet quasi-statio-
naire toestand met het toenemen van de tijd tot de quasi-stationaire toe-
stand, Als voorbeeld naderen daarbij Mn en Nn tot M en N _, welke velgens
(48) en (50) onafhankelijk zijn van de beginvoorwaarden to en MO en dus

gelijk zijn aan die van de quasi-stationaire toestand.

Voorbeelden:

De invloed van de wijze van ademen op de relatieve alcoholconcentratie y(t)
van het gas in de luchtwegen wordt gedemonstreerd met behulp van een aantal
voorbeelden aan het model met constante coefficiénten en regelmatige adem-

haling.



Bij deze voorbeelden zijn de volgende waarden gekozen.

. voor de luchtweg:

-6 3 +3 6 3
= . = = 7 . = . =
Cw 2.10 7 m7; QA Q 2.10 7 Rw 2.100 s/m”; Vg 0.
. voor het ingeademde gas: Pr = 0

. voor de wijze van ademen: verschillende combinaties van VT’ TI en TE
b

zoals aangegeven in tabel 2.
. Voor de beginwaarde van y zijn twee verschillende waarden genomen:
1) y =1 (MO= 1) aan het begin van de le inademing (bovenste curve)

2) y=20 (N]= 0) aan het begin van de le uitademiny (onderste curve)

Bij elke regel van tabel 2 zijn QI’ VE’ ars ag, bI en bE berekend en zijn
vervolgens de bijbehorende grafieken geconstrueerd met behulp van de methode
van evenwijdige verschuiving van de grafieken (20). De grafieken zijn gete-
kend totdat de quasi-stationaire toestand practisch bereikt is.

Bij het laatste voorbeeld volgt na de inademing een adempauze TIp en na de
uitademing een adempauze TEp'
Vooral de expiratoire gedeelten van de grafieken zijn interessant omdat in

principe Dg aan het uitgeademde gas bij de luchtwegopening gemeten kan worden.

In fig. 4 zijn combinaties van Vp, Ty en T, weergegeven, waarbij Ty = Tg-
Grafieken met geli jke VT staan boven elkaar.

Grafieken met (ongeveer) gelijke TI(=TE) staan naast elkaar,

In Fig. 5 zijn 2 combinaties weergegeven waarbi j TI # TE. Ueze kunnen verge-—

T=2 1 en TI TE =2 s,

leken worden met de combinatie in Fig. 4, waarbij V

In Fig. 6 volgt op elke in—- en uitademing een adempauze.

Vergelijk de grafiek met de combinatie in Fig. 4, waarbij VT =51en TI=TE= 5 s.

De invloed van de ventilatie op de limietwaarden M, en N_ wordtnader toegelicht

voor die gevallen waarin QI = - VE (en dus ook T, = TE) met behulp van een

voorbeeld waarbij voor Cw’ QA’ Qw’ Rw en Vg de boven aangegeven waarden aange—
houden worden.

In Fig. 7 zijn de extreme waarden M_ en N_ voor enkele vaste waarden van VT

(v,, = 0, 0,5, 1, 2, 5 len =) getekend als functie van QI' Bovendien zijn bE

T
en bI als functie van VI weergegeven. Voor deze curven geldt:

1. Als VT onbeperkt toeneemt, dan nadert de curve voor M_ tot die voor bE en

de curve N_ tot die voor bI'

2. Als VT tot nul nadert, dan naderen de curven voor M_en N_ tot elkaar; de

limietcurve is aangeduid met VT = 0.

3. De curven voor M_en N_ liggen in de velden welke begrensd worden door de

curven voor bE en bI en de 1limietcurve (VT = 0); deze grenzen zijn ge-

gestreept getekend.
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Opmerking bij blz.25 :
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Uit de figuren 7, 8 en 9 kan men zien dat het kwalitatieve gedrag van M_ bij

toenemende waarden van V

en een vaste waarde van VT verschillend kan zijn:

I
flg' QA QW RW Mco
7 6 3
- 2000 2000} 2.10° s/m neemt af
8 2000 2500 2.106 s/m3 neemt af als VT voldoende klein is (b.v.l 1)
neemt toe als V_ voldoende groot is(b.v.1!0 1)
9 | 2000 | 2000 w blijft gelijk
2000 | 2500 w blijft gelijk
TABEL 2 Fig.| V, | T; Ty V. \'IE bijzonderheden
(1) | (s) (s) (1/s) [(1/s)

4 5 10 0,5
4 5 1
4 5 2,5 2
4 5 1 5
4 2 10 0,z
4 2 4 0,5
4 2 2 1
4 2 1 2
4 1 5 .
4 1 2 ,5
4 1 1 1
5 2 4 1 0,5 2
5 2 i 4 2 0.5
6 5 2,5 2 TIP = 2,5 s; TEP = 2,5 s
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De invloed van een verandering van QW

In de voorgaande voorbeelden (Fig. 4 t/m 7) is steeds QW = QA = 2000 geko-
zen. In het nu volgende voorbeeld wordt de invloed gedemonstreerd van het
niet gelijk zijn van QW en OA. Daartoe wordt t.o.v. het voorbeeld bij Fig. 7

alleen de waarde van Qw veranderd van 2000 in 2500.

In de beide figuren 8 en 10 zijn ter vergelijking zowel voor QA Qw = 2000,
als voor QA 2000 en Q@ = 2500, de volgende curven geconstrueerd,

W
In Fig. 8 zijn de grenzen van de velden van de curven voor M_ en N_ als

functie van V afgebeeld.

I
In Fig. 10 zijn de curven voor bE’ bI’ M_en N_ als functie van VT getekend
bij &&n vzarde van V. en wel V. = 1 1/s.

I I
Voor QA = Qﬂ = 2000 gelden de streepjeslijnen; voor QA = 2000 en QW = 2500

de getrokken lijnen.

De betekenis van R.W

De betekenis van de diffusieweerstand blijkt bij het weglaten van de diffu-
sie van alcohol tussen de mucus op de wand en het bloed. In dat geval is

RW = o; gubstitutie hiervan (met pr = 0 en Vg = 0) in de betreffende formu—

les levert:

bE =1
=0
M = 1
© -V /C Qw
1 +

N =1-M.

o o]
M_ en N_ zijn nu onafhankelijk geworden van VI s QE en QA.
In Fig. 9 zijn als voorbeeld hiervan M_ en N_ uitgezet tegen VT' Hierbij is

weer CW,= 2.10—6 m3 gekozen en verder QWF= 2000 (streepjescurven) of er= 2500

(getrokken curven). Men vergelijke ock Fig. 9 met Fig.l10.

Inademingsgas met alcohol

In de hierin voorafgaande voorbeelden, waarbij de figuren 4 t/m 9 behoren,
was de alcoholconcentratie pp van het ingeademde gas steeds nul. Nu wordt de
invloed behandeld van alcohol in het ingeademde gas; daardoor veranderen alle
(relatieve) alcoholconcentraties in het model. Het gaat hierbij om de invloed

van de relatieve alcoholconcentratie, pI/pA, van het ingeademde gas.
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Volgens tabel 1 is b, eénlineaire functie van o.a. pI/pA en zijn ay ag
o b g

is
en bE onafhankelijk van pI/pA. Als gevolg daarvan zijn in de quasi-statio-—
naire toestand ook M_ en N_ lineair afhankelijk van pI/pA (formules (48),

(50), (40), (41) en (42)).

Dit wordt toegelicht met twee voorbeelden waarbij:

6 3 6 3

VI = -V, = 1 1/s, T_I = TE = 5 s en verder weer CW =2.10 " m, RW = 2.100 s/m
en Vg = 0.

In het ene voorbeeld wordt QA = Qw = 2000 gekozen in het andere voorbeeld

QA = 2000 en QW = 2500.

Van deze beide voorbeelden zijn in Fig.!! de grootheden bE’ b, M_en N_

>
uitgezet tegen pI/pA (allen rechte lijmen). Voor QA = Qw = 2030 gelden de
gestippelde curven, voor QA = 2000 en QW = 2500 de getrokken curven.

Uit Fig. 1l blijkt het volgende: Indien men voor 2 verschillende waarden van
oy (b.v. P = 0 en P = 4.10—4 kg/mB), in overigens gelijke stationaire toe-
standen van het model (met VI = —VE), de alcoholconcentraties pg, welke be-
horen bij M_ en N_ zou kunnen meten, dan zou men N daaruit kunnen vin-
den. Dit kan b.v. grafisch alsvolgt: (Fig.12) Zet de gemeten concentraties
pg behorende bij M_en N_ uit tegen pyp en trek daarna door deze punten de
rechten behorende bij M_ en N_. Hun snijpunt heeft een waarde P die ge-

1lijk is aan de gezochte Achteraf gesproken kan men dit ook inzien m.b.v.

D, .
A
symmetrieoverwegingen bij het model.

Verder is in Fig. 11 de rechte y = pI/pA getekend ( gestippeld). In het
punt waar deze de grafiek van M_ snijdt geldt voor de daarbij behorende
waarden pI/pA =M .

Voor QA = Qw = 2000 vindt dit plaats bij pI/pA = | of pp=P 3 VoOT QA= 2000
en QW = 2500 bij pI/pA = 0,88, of Py = 1,14 Py-

Aangepaste concentratie van het inademingsgas

Een andere mogelijkheid is dat voor elke inademing van het model een aparte
constante alcoholconcentratie p; Van het inademingsgas gekozen wordt. Dat
kan bijvoorbeeld als volgt:

Men kiest bij regelmatige ademhaling voor elke inademing een concentratie Py
die gelijk is aan de eindconcentratie M van de voorafgaande uitademing. Men
verwacht dat daardoor vrij snel een quasi-stationaire toestand ontstaat,
waarYoor p¥/pA =M. (57)

Met VI = -Vg kan deze limiet M_ virj eenvoudig berekend worden uit de formu-
les (48), (41), (40) en die van tabel 1:
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—TI/aI)

= - (58)
PA V. +q/R.(1+e 1/
I w oW

Pr ) VI + QA/RW(I + e

Het gedrag van M_ wordt toegelicht:

Men kan M_ zien als een functie van ﬁI en VT(VT= TI.ﬁl). Uit de formule
(58) volgt: als QA = Q, of RW = o, dan is M_ = 1 en Pr = 0,5 als QA # Q,
én R.W = eindig, dan M # 1.

Van dit laatste geval wordt een voorbeeld gegeven in Fig.13. Daarbij is

. _ _ _ -6 3 _ 6 3 _
VI = VE’ QA = 2000, Qw = 2500, C.W = 2,10 " m, R~W = 2.107 s/m” en Vg = 0.

In Fig.13 is pI/pA getekend als functie van VT voor enkele vaste waar-—

den van 61 (VI = 0,2, 1 en 5 1/s).
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Rebreathen

Een speciale vorm van ademen, waarbij geen gewone (buiten—)lucht ingeademd

wordt, noemt men "rebreathen'.

Bij het zgn. rebreathen wordt de uitgeademde lucht weer ingeademd. Dit ge-

beurt b.v. als een persoon afwisselend in en uit een overigens gesloten zak

ademt, waarbij het gas in de zak voortdurend gemengd wordt.

De alcoholconcentratie Pys die aan het eind van een uitademing in de zak aan-

wezig is, blijft gedurende de daarop volgende inademing constant:
Py = Py (59)

en verandert weer tijdens de volgende uitademing.

Afgezien van de beperkingen die samenhangen met de veranderende O2 en COz—con—

centratie in de zak, zal bij regelmatig ademen op den duur een quasi-statio-—

naire toestand ontstaan waarbij pg constant wordt en onafhankelijk van het vo-

lume van de zak.

In het algemeen wordt verwacht dat tijdens het rebreathen de alcoholconcentra-
tie van het uitgeademde gas dichter bij de alveolaire concentratie ligt dan
tijdens het ademen van buitenlucht. In hoeverre dit het geval is zal nagegaan

worden voor de quasi-stationaire toestand.

De quasi-stationaire toestand tijdens rebreathen

Eerst wordt de alcoholconcentratie Py in de zak berekend en daarna de maximale
en minimale relatieve alcoholconcentraties van het uitgeademde gas (M_ en N_).
Bij elke inademing wordt evenveel alsohol uit de zak opgenomen als er bij de

daaropvolgende uitademing aan toegevoegd wordt:

£ t
[ og-Vy.de = f' pgr (-V)de of
t
o} 1
. Y RS
T .V .pp = —VE.{' pgdt = = oy - Vo i E,(t).dt (60)
LAR
met (1), (22) en
z,, = P/, (61)

z is de relatieve alcoholconcentratie in de zak aan het eind van een uitade-—

ming in de quasi-stationaire toestand.

«©

Uit (59) en (61) volgt pI/pA =z (62)

Door achtereenvolgens formule (56), de formules voor bI en bE (Tabel 1) en
formule (62) te substitueren in vergelijking (60), ontstaat een nieuwe verge-

lijking waaruit z_ in principe opgelost kan worden.
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Dit wordt echter alleen in het volgende geval uitgevoerd:

De quasi-stationaire toestand tijdens rebreathen met v, = —VE.
In het bijzondere geval waarin
V= Vg (63)
(en dus ook TI = TE en a, = aE) worden de formules vereenvoudigd. De oplossing
kan dan geschreven worden als: b - s
E
Zm--—-l"'__—s (64)
a —TI/aI v
I Il - e I
met: s = & . T 7aE - (65)
Doy T i g

Nu z_ bekend is kunnen de bijbehorende waarden van M_ en N_ gevonden worden
door in volgorde te berekenen:

ar, ag, bI en bE met behulp van tabel 1, (62) en (63),

P, Qg en q; met behulp van (40), (41) en (42),

M_en N_ met behulp van (48) en (50).

Verder geldt in het algemeen:

als bI <b dan bI<Noo <z < Mm< bE

E’
bI = bE’ dan bI =N_ =12 =M-= bE 1 (66)
bI > bE’ dan bI>Noo >z >M> bE

De vraag rijst wanneer Py gelijk aan N is, of anders gesteld wanneer geldt:

z =1 67)

[=]

Uit (63), (64) en tabel 1 volgt

s s a” Y I
- R (U, +Q/R) T-s

(68)

Opdat z_ = 1 is een noodzakelijke en voldoende voorwaarde dat QA = Qw of
R = oo, ‘

W

In dat geval is volgens tabel 1 ook bE =1 en b_ =1 en volgens (66) dus

I
M, =N, =1 Anders gezegd:

Alleen indien de partitiecoefficiénten Q, en Q_ gelijk zijn of er geen diffu-
sie van alcohol plaatsvindt tussen de mucus op de luchtwegwand en het bloed,
dan is in de stationaire toestand de alcoholconcentratie in de zak gelijk aan
de alveolaire concentratie; daarbij is bovendien de alcoholconcentratie van het

uitgeademde gas constant en gelijk aan de alveolaire concentratie.

In het algemeen is QA # Qw én RW = eindig, zodat z_ # 1; dan is volgens tabel |
b, # b en dan geldt volgens (66) 3f N <z <M BEfN_ >z >M,.
Dit geval wordt nader onderzocht. Daartoe wordt in formule (65) gesubstitueerd:

T, = VT/VI (69)

i

zodat (65) vvergaat in:
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| ~Vr
. . a V
. aV; Vo .. I'I 70
Vo vyt Qw/ R “Vr
arVy
1 + e

Door middel van de formules (64) en (70) is z_ uitgedrukt als functie van VT en

V_:

I
z_ = zm(VT, VI) (71)
Waarvoor geldt:
lim z_ = bE lim z_ =1
VTzoo VI=oo
V. + 2Q,/R
I A Tw .
lim z_ = 55577 limz_=Q_/
VI + ?.QW/Rw . a Qw
VT =0 VI =0

Enkele voorbeelden van formule (71) voor de quasi-stationaire toestand tij-
dens rebreathen, met Q, # Q , R = eindig en V. = -V , worden gegeven in de

A w’ W I E -6 3
figuren ¥ en I15.Daarbij zijn steeds QA = 2000, Qw = 2500, CW =2.10 m

Rw = 2.106 s/m3 en Vg = 0 gekozen, evenals dit bij fig.8 en 10 het geval was.

3

In Fig.l4 is z_ getekend als functie van V. voor enkele vaste waarden van V...

I T
Ook is bE als functie van VI weergegeven. Men vergelijke Fig.14 en Fig. 8.

In Fig.15 zijn z_, M_ en N_ getekend als functie van Vp voor €én waarde van

ﬁI (61 = 1 1/s). Bovendien zijn bE en bI als functie van V weergegeven,

I
Men vergelijke Fig.15 met Fig. 10.

De curve voor M_ in Fig.15 wijkt slechts weinig af van die in Fig.13 voor

VI =1 1/s.
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Fig. 14
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Hoofdstuk 3 — ELEKTRISCHE ANALOGONS

~

Van het model (fig. !) voor het alcohol transport in het respiratore
systeem kan men in principe een elektrisch analogon maken. Dat bijedt de
mogelijkheid de daarin ondergebrachte eigenschappen van het systeem kwali-
tatief en kwantitatief te onderzoeken.

Voor het vereenvoudigde model in fig. 2 is een elektrisch analogon weerge-
geven in de figuren 16 en 17, die respektievelijk voor het inademen en het
uitademen gelden.

Hierbij wordt uitgegaan van de volgende analogieen tussen de grootheden in
het fysisch model en het elektrische analogon, zie tabel 3.

Tabel 3

fysisch model symbool elektrisch analgon
massa van de alcohol : m lading
massastroom van de alcohol ﬁ stroom
concentratie van de alcohol P spanningsverschil

Opgemerkt moet worden dat er ook andere elektrische analogons mogelijk
zijn.

Elk zo'n elektrisch analogon (fig.16 en 17)bevat enkele spanningsbronnen,
2 weerstanden en 1 condensator. De laatste is getekend als 2 parallele con-
densatoren i.v.m. de afleiding van de formules. De waarden van de diverse
elektrische grootheden staan er in de analogons bijgeschreven. De uitgang
geeft in onbelaste toestand de spanning pg. Deze analogons voldoen aan de
vergelijkingen (3) t/m (9) en dus ook aan de daaruit afgeleide vergelij-
kingen (14) en (16).
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De fysische realisatie van deze analogons wordt in belangrijke mate vereen-
voudigd, indien de grootheden C,, Q,, Ry, Vg en V constant zijn; de con-
centraties Pp, Py en Py behoeven niet constant te zijn. Een variabele
weerstand met de waarde l/!Vl zou maken dat de volumestroom V ook niet
constant behoeft te zijn. Bij die realisaties moeten om praktische redenen
wijzigingen aangebracht worden, waarop hier niet wordt ingegaan.

De analogons hebben punten van overeenkomst met het elektrische analogon
van Slemeyer, en wel met zijn compartiment 2. De gegevens in het artikel
van Slemeyer zijn te summier voor een nauwkeurige vergelijking. Een
verschil is dat Slemeyer een extra vertragingstijd in het a?glogon
aanbrengt, hetgeen in het hier gegeven model niet nodig is.

De elektrische analogons voor inspiratie en expiratie (fig.!6 en 17 kunnen
als bouwstenen gebruikt worden bij een verdere uitbreiding van het mode1.6
Voorbeelden daarvan zijn: .

1) Er kan afwisselend in- en uitgeademd worden met constante volumestromen
resp. VI en VE. Een schakelaar bepaalt de stromingsrichting (fig.18).
Bij het omschakelen blijft de lading m*Mg Op de condensator gelijk (bij
het van richting verwisselen van de ademhaling blijven de hoeveelheden
alcohol in de mucus op de luchtwegwand en in het gas in de Tuchtweg
gelijk).

2) Een in- of uitademing kan verdeeld worden in meerdere tijdvakken met
vérschi11ende constante volumestromen. Voor elk zo'n tijdvak krijgt de
schakelaar een aparte stand. Bij elke constante volumestroom behoort een
aparte weerstand.

3) De luchtweg kan in segmenten worden verdeeld. Per segment kunnen
verschillende alcoholconcentraties aanwezig zijn. Voor elk segment apart
geldt een model dat overeenkomt met fig. 2 en een elektrisch analogon
dat overeenkomt met fig.18. Het elektrisch analogon voor de gehele
luchtweg ontstaat nu door die voor de opeenvolgende segmenten met elkaar
door te verbinden (fig.19). De schakelaars in alle segmenten veranderen
synchroon van stand.



4)

5)

6)

7)
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De Tuchtweg kan in twee delen vertakt worden. De volumestroom in elk
der takken moet bekend zijn. Fig.20 geeft het elektrisch analogon voor
een vertakking van de luchtweg met de drie aangrenzende segmenten.

De aan- en afvoer van het bloed naar de Tuchtwegwand kan een
beperking vormen voor het alcohol transport: het bloed in de capillairen
van de Tuchtwegwand heeft overal dezelfde alcohol concentratie P. (en
niet meer P, zoals eerder verondersteld werd). Dat bloed heeft een capa-
citeit C. voor alcohol. De volumestroom van dat bloed bedraagt Vb. Dit
resulteert in een uitbreiding van het analogon met een weerstand en een
condensator tot dat in fig.21.

De bloedvoorziening van de alveolaire capillairen en de diffusie door de
wand van de alveolen zou ook invloed op het a]boholtransport kunnen
hebben. Daarom wordt het analogon voor de bronchiaalboom uitgebreid met
een analogon voor de alveolen. Het schema daarvan komt overeen-met dat
van de voorgaande figuur 21.

De wand van de luchtweg wordt nu de wand van de alveolus. Het volume

Vg van het gas in de luchtweg wordt het variabele volume van het gas in
de alveolus (V=Vg). Tijdens de expiratie stroomt er geen gas naar de
alveolus, daardoor vervalt de weerstand ter waarde —l/VE in het analo-
gon. Het analogon voor de alveolus is afgebeeld in fig.22. Hierop kan
weer een segment aansluiten. De componenten krijgen andere waarden.

Bij het z.g. "rebreathen" wordt het uitgeademde gas steeds weer
ingeademd. Daartoe wordt b.v. in en uit een zak geademd. De zak heeft
een variabel volume Vg (bag). Het gas in de zak wordt voortdurend
gemengd en heeft de alcoholconcentratie pg. Daarbij is V = ~VB.

Het elektrische analogon voor de rebreathing bag wordt gegeven in fig.
23, Dit analogon kan men afgeleid denken uit fig.13. De Tinkerzijde van

fig.23 kan aansluiten op een segment.

Opmerking: Bij de analogons voor een alveolus (fig.22) en een
rebreathing bag (fig.23) verdient het aanbeveling de variabele capaci-
teit apart te simuleren.
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8) Men kan een elektrisch analogon construeren voor het alcohol transport
in een bronchiaalboom, bestaande uit een luchtweg die zich herhaalde-
1ijk vertakt en waarvan de takken eindigen in alveolen. Dat analogon
kan samengesteld worden uit deelanalogons voor luchtwegsegmenten,
splitsingen en alveolen. Indien een deel van het analogon, vanaf een
vertakking t/m de alveolen, symmetrisch is (zowel wat betreft de com-
ponenten als de volumestroom), dan kan men die vertakking en de helft
van het symmetrische deel weglaten. Wanneer er veel symmetrie in het
analogon verondersteld wordt leidt dat tot belangrijke vereenvoudi-
gingen.

De veranderlijke volumestroom kan b.v. benaderd worden door een aantal
opeenvolgende tijdvakjes met verschillende constante volumestromen.

Het elektrische analogon en een computermodel

Het elektrische analogon voor het fysische model van het alcoholtransport
in de bronchiaalboom kan gebruikt worden voor de organisatie van een com-
puterprogramma dat de berekening van het alcoholtransport uitvoert
(Slemeyer 1980).

Dit zal toegelicht worden, uitgaande van een fysisch model voor het alco-
holtransport in de bronchiaalboom. De bronchiaalboom bestaat uit een aantal
takken, dichotome splitsingen en alveolen. Het elektrische analogon vormt
een afspiegeling van de bronchiaalboom en is samengesteld uit de deel-
analogons van alle takken, splitsingen, alveolen, terwijl het analogon van
elke tak uit de deelanalogons van één of meer segmenten in serie bestaat.
Deze elektrische deelanalogons werken allen tegelijk en gedurende het
gehele tijdvak dat gesimuleerd wordt.

Een andere mogelijkheid is de deelanalogons niet allen tegelijk maar om de
beurt te laten werken. Hiervan zal een voorbeeld gegeven worden. Daarbij
moet duidelijk onderscheid gemaakt worden tussen ingangssignalen en
uitgangssignalen. Deze zijn in een tabel aangegeven en wel per in- of uita-
deming en tevens per deelanalogon. Tabel 4.

Een bijzondere eigenschap van de gebruikte deelanalogons is dat hun werking
niet beinvloed wordt door de elektrische belasting van hun uitgang(en). Zij
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kunnen daardoor losgekoppeld worden gebruikt. Elk deelanalogon kan dan

afzonderlijk gedurende één in- of uitademing normaal werken, mits het zijn

normale ingangssigna(a)l(en) aangeboden krijgt en behalve bij een splitsing

bovendien de normale beginwaarde voor pg krijgt. Die beginwaarde is gelijk

aan de eindwaarde van pg voor datzelfde deelanalogon bij de voorgaande uit-

of inademing.
Indien de uitgangssignalen van de afzonderlijke, gedurende &én in- of uita-

deming werkende, deelanalogons in een uitleesbaar geheugen worden opgeno-

men, dan kan een volgorde aangegeven worden waarin alle deelanalogons om de

beurt kunnen werken en waarbij voor elk deelanalogon dat aan de beurt is

het ingangssignaal reeds in het geheugen aanwezig is.

Tabel 4
adem- deel- Fig. voor schema ingangs- uitgangs-
richting analogon en notatie signaal signaal
inademing segment 18 of 21 P Dg
alveolus 22 Pr Og
splitsing 20 P pg‘ of pg"
rebr. bag 23 - g
uitademing segment 18 of 21 Pe Dg
alveolus 22 - pg
splitsing 20 P’ of A" pg
rebr. bag 23 Pe Pg
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Aan de takken van de luchtwegen wordt daartoe eerst een generatie-nummer
toegekend: de luchtpijp heeft nummer nul, de hoofdbronchi hebben nummer
éen, enz. Na elke vertakking neemt het generatienummer é&n toe.

De volgorde voor de afzonderlijk werkende deelanalogons kan nu als volgt

beschreven worden:

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

De afzonderlijke in- of uitademingen worden stuk voor stuk in de
natuurlijke volgorde afgewerkt.

Voor de eerste in- of uitademing moeten voor alle deelanalgons, behalve
voor de splitsingen, de beginwaarden Dg aangenomen worden; b.v. alle

beginwaarden P, worden gelijk nul gesteld.

Per in- of uitgdeming, die aan de beurt is, worden alle deelanalgons
stuk voor stuk @énmaal in werking gesteld.

Bij een inademing, die gesimuleerd moet worden, kunnen de takken in de
volgorde van de generatienummers in werking worden gesteld. Voor takken
met gelijke generatienummers is de volgorde willekeuring.

Voor een tak, die bij de onder 4) genoemde inademing aan de beurt is om
gesimuleerd te worden, kunnen de deelanalogons in werking gesteld worden
in de volgorde die correspondeert met de stromingsrichting; indien aan-
wezig moet de daaropvolgende vertakking direkt daarna in werking worden
gesteld.

Bij de volgende inademingen kunnen alle deelanalogons in dezelfde
volgorde in werking worden gesteld als bij 4) en 5) bepaald is.

Bij een uitademing die gesimuleerd moet worden, kunnen de takken in de
volgorde van afnemende generatienummers in werking worden gesteld. Voor
takken met gelijke generatienummers is de volgorde willekeurig.

Voor een tak, die bij de onder 7) genoemde uitademing aan de beurt is om
gesimuleerd te worden, wordt eerst de eventuele stroomopwaarts gelegen
vertakking in werking gesteld en daarna de deelanalogons van die tak in
de volgorde welke korrespondeert met de stromingsrichting.

Bij volgende uitademingen kunnen alle deelanalogons in dezelfde volgorde
in werking worden gesteld als bij 7) en 8) bepaald is.

In plaats van steeds één deelanalogon &én in- of uitademing te laten simu-

Teren, kan men het uitgangssignaal van dat deelanalogon ook door een com-

puter laten berekenen.
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De bemonsterde volumestroom wordt daartoe in het geheugen opgeslagen, eve-
nals de overige constant veronderstelde parameters van de deelanalogons.
Per regel van tabel 4 wordt een subprogramma geschreven om het uitgangs-
signaal te berekenen en op te slaan.

De deelanalogons worden in de boven beschreven volgorde afgewerkt. Per
deelanalogon dat aan de beurt is wordt het betreffende subprogramma gekozen
en worden de bijbehorende parameters en het ingangssignaal (tabel 4)
aangeboden, waarna het uitgangssignaal wordt berekend en opgeslagen.

De geschetste organisatie van het computerprogramma vormt zo een
afspiegeling van het per deelanalogon laten werken van het totale analogon
voor het alcoholtransport in de bronchiaalboom.
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Hoofdstuk 4 — HET EXPERIMENTELE ONDERZOEK.

De meetopstelling

De meetopstelling is voor dit onderzoek geconstrueerd uitgaande van de daar-

voor opgestelde eisen. In de loop van het onderzoek wordt de meetopstelling

steeds aangepast aan de gebleken behoeften.

De eisen voor de meetopstelling

Voor de meetopstelling zijn de volgende eisen en wensen geformuleerd:

a. diverse soorten inademingsgas kunnen geleverd worden

b. verschillende wijzen van ademen zijn mogelijk

c. er

kan snel op een ander inademingsgas omgeschakeld worden zonder over-

gangsverschijnselen

d. het inademingsgas en het uitgeademde gas worden van elkaar gescheiden

gehouden

e. aan het ingeademde gas kunnen diverse grootheden worden gemeten en gere-—

gistreerd

f. aan het uitgeademde gas kunnen diverse grootheden worden gemeten en gere—

gistreerd

g. er
h. de
i. de
j. de
k. de

kan eventueel afwisselend in en uit een zak geademd worden (rebreathen)
ademhaling wordt slechts in geringe mate beinvloed door de meetopstelling
proefpersoon ondervindt een minimaal ongemak

meetopstelling kan eenvbudig gereinigd worden

meetopstelling kan eenvoudig aangepast worden aan de gewijzigde behoeften

De uitvoering van de meetopstelling

De letters verwijzen naar de corresponderende eisen.

a) Als inademingsgas wordt op verschillende wijzen geconditioneerde omgevings—

lucht gebruikt. De volgende combinaties van temperatuur en vochtigheid

zijn daarbij gekozen mede in verband met hun sterk uiteenlopende energie—

coefficienten (E). In de grafiek van bijlage 5 zijn deze combinaties met

cirkeltjes aangegeven.

temperatuur relat%eve. E 3
van de lucht vochtigheid (kJ/m™)
37°C (lichaamstemperatuur) vrijwel verzadigd 0
37°C vrijwel droog 100
25°C (kamertemperatuur) vrijwel verzadigd 65
25°C vrijwel droog 115
5°C (koud) half verzadigd 130

Een aanwezige klimaatoven (Votsch) zou weliswaar lucht van al deze condities

kunnen leveren, maar kan dit niet snel na elkaar. Daarom is een andere oplos—



b)

c)

d)

e)

£)
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sing gekozen; het ontwerp daarvan is schematisch weergegeven in Fig.24 . De

lucht van de bedoelde condities wordt alsvolgt verkregen:

. verzadigde lucht van 37° C uit een (Votsch) klimaatoven, welke vast daarop
ingesteld staat

. lucht van 5°C uit een (Westinghouse) koelkast

. droge lucht van 37° C door de lucht van 5° C via een warmtewisselaar welke
in de klimaatoven van 37° C geplaatst is, te leiden

. droge lucht van 25° C door de lucht van 5° C via een warmtewisselaar van
25° C te leiden

. verzadigde lucht van 25° C door de omgevingslucht over een groot waterop-
pervlak van 25° C te voeren.

De conditie van de aangeboden lucht is onafhankelijk van de afname van dat

gas. Die conditie blijft tot aan het mondstuk (of het Y-stuk) gelijk, dankzij

het feit dat de bijbehorende slangen enz. op de betreffende temperatuur en

van binnen droog gehouden worden.

Er wordt gebruik gemaakt van een mondstuk en een neusklem; de maximale venti-

latie en de geforceerde uitademing zijn mogelijk

Het omschakelen van het inademingsgas gebeurt door het aansluiten van een

andere slang op het Y-stuk.Fig. 25.

Het mondstuk past direct op een Y-stuk (Fig.25). In de inlaat en de uitlaat
daarvan zijn &&nrichtingsventielen aangebracht. Het is noodzakelijk dat deze
in de sperrichting goed sluiten (De gebruikte ventielen zijn van een soepele
kunststof vervaardigd, het zijn gewijzigde ventielen van een spirograaf. Deze

ventielen worden aangeast door het gas en gaan dan lekken).

Aan het ingeademde gas kunnen de volgende grootheden gemeten worden:
. de temperatuur
. de vochtigheid m.b.v. een psychrometer (nat en droog been principe)

. de ademvolumestroom m.b.v. een pneumotachograaf.

Aan het uitgeademde gas kunnen worden gemeten:

. de alcoholconcentratie m.b.v. de Intoxilyzer}4

Direct voor de mond en continu (op de plaatsen A, B en C in Fig,25):

. de alcoholconcentratie m.b.v. de vlamionisator (bijl. 7 en 8)

. de temperatuur m.b.v. een thermistorprobe, deel uitmakend van een snelle en
van de volumestroom onafhankelijke temperatuurmeter (MFI)

. de COz—concentratie m.b.v. een snelle COz-meter (Jaeger)



g)

h)
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Verder vanaf de mond:

. de ademvolumestroom (continu) m.b,v. een pneumotachograaf

. het ademvolume door integreren van de ademvolumestroom

. de gemiddelde vochtigheid, na opvangen van het uitgeademde gas in een zak,
m.b.v. de psychrometer.

Bij alle metingen van de alcoholconcentratie in het uitgeademde gas worden

de slangen en leidingen van de mond tot en met de meetplaats op een tempera-

tuur van minstens 37°C gehouden en van binnen droog gehouden, teneinde con-

densatie van waterdamp en uitwisseling van alcohol tussen het gas en het

water te voorkdmen (bijl. 4).

Bij het''rebreathen" levert het Y-stuk tezamen met de twee slangen naar de
rebreath bag een vrij groot gasvolume op, dat niet direct aan de menging in
de zak deelneemt. In verband daarmee wordt de zak direct op een mondstuk
aangesloten, waardoor een minimale dode ruimte ontstaat. Daarbij worden dan
het volume van de zak en het ademvolume zd gekozen, dat het vertragende ef-
fect van de dode ruimte en het volume van de zak op het bereiken van de
quasi-stationaire toestand minimaal wordt. Dit volume van de zak is 0,5 1
(zie bijl. 6).

De weerstand voor de ademhaling wordt beperkt door het gebruik van korte,
wijde slangen en het vermijden van vernauwingen. De dode ruimte voor de adem—
haling is gering omdat het volume van het Y-stuk tussen de mond en de ven-

tielen zo klein mogelijk gemaakt is.

Het mondstuk is enigszins beweegbaar opgesteld en kan in de juiste stand

gezet worden voor de zittende proefpersoon.

De meetprogramma's

Het meetprogramma voor &én proefpersoon bestaat uit diverse onderdelen en wel

vo

.

or de ademalcohol-meting uit:

het innemen van de alcohol (b.v.100 ml jenever)

een pauze van minstens 20 minuten; vooral in het begin van deze periode verandert
de ademalcoholconcentratie snel en onregelmatig

het ongeveer 5 minuten lucht van de nieuwe conditie inademen nadat de conditie
van het in te ademen gas gewijzigd is, teneinde een nieuw temperatuurevenwicht

te bereiken

een voorgeschreven ademwijze kort vd6r de eigenlijke meting

een voorgeschreven ademwijze (of manocevre) tijdens de ademalcoholmeting

de vorige drie punten kunnen naar behoefte gevarieerd en herhaald worden.
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De continue COp—concentratiemeting van het gas bij de mound wordt gebruikt

om na te gaan of er wat de CO, betreft een quasi-stationaire toestand aanwezig
is, of de proefpersoon normaal, hypo—- of hyperventileert en bij rebreathen om
de stijgende alveolaire COg—concentratie te volgen.

De snelle continue temperatuurmeting van het gas bij de mond geeft aan of er

voor de temperatuur een quasi-stationaire toestand aanwezig is.

Moeilijkheden bij de metingen

Bij dit ondereoek is een groot aantal metingen aan proefpersonen uitgevoerd,

dikwijls om ervaring op te doen met en de bruikbaarheid te toetsen van een

meetopstelling of een meetprogramma. Bij een groot deel der metingen slaagde

de opzet slechts ten dele of in het geheel niet. Daarbij deden zich o.a. de

volgende problemen voor:

bij de proefpersonen .storende koolwaterstoffen in het uitgeademde gas,
vermoedelijk afkomstig van darmgassen (zie bijlage 8)
.een grillig verloop van de ademalcoholconcéntratie

bij de Intoxilyzer ..het niet goed functionmeren van het ingebouwde pompje
.een nulpuntsverschil bij vergelijking van droge en
verzadigde lucht van 35°C.
.een kleine langzame schommeling van het nulpunt.

bij de vlamionisator .zie bijlage 8.

bij de simulator .de thermostaat raakte defekt; zie bijlage 7 voor het
gebruik bij een andere temperatuur.

bij het Y-stuk .de éénrichtingsventielen gaan lekken in het gebruik
.er is een warmtelek tussen het Y-stuk en de inlaat

bij de klimaatoven .er ontstaat een kleine overdruk in de klimaatoven waar-
door valse gasstromen kunnen ontstaan in het systeem.

bij het luchtsysteem .condensatie van waterdamp.

Onder vermijding van bovenstaande moeilijkheden zijn een aantal geslaagde
experimenten aan proefpersonen uitgevoerd.
Daarvan worden het meetprogramma, de meetresultaten en de conclusie per

experiment behandeld.
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Experiment 1

Meetprogramma

Bij de mond wordt de alcoholconcentratie en de gastemperatuur continue gemeten.
Het meetprogramma bestaat uit 6 blokken van ongeveer 10 minuten, waarbij af-
wisselend warme vochtige lucht (+ 35°C en praktisch verzadigd) of koude lucht
(+ 5°C) ingeademd wordt.
Elk blok bestaat uit:
. 5 min. normaal ademen
. maximaal ventileren
. bij de 8° (99) ademcyclus daarvan geforceerd uitademen (d.i. zo krachtig
en zo snel mogelijk)
. bij de 99 (10°) ademcyclus daarvan
. snel maximaal inademen
. 15 s adem inhouden (maximaal ingeademd) .
. geforceerd uitademen
. 1 min normaal ademen

. gewoon meten met de Intoxilizer.

Resultaten en konklusies

Per uitademing wordt de maximale waarde voor de alcoholconcentratie genomen.
Bij de 5 minuten normaal ademen is de guasi-stationaire toestand bereikt.

Bij het maximale ventileren wordt de quasi-stationaire toestand voor de tempe-
ratuur en de alcoholconcentratie praktisch bereikt. Zie voorbeeld in Fig. 26.
Bij de metingen met warme lucht blijft de temperatuur van het uitgeademde gas
gelijk, zowel bij het maximaal ventileren als bij de geforceerde uitademingen.
Bij de metingen met koude lucht is de temperatuur van het uitgeademde gas lager
dan bij de metingen met warme lucht.

Bij de metingen met koude lucht daalt de temperatuur van het uitgeademde gas
tijdens het maximaal ventileren en deze herstelt zich weer gedurende de adem-
pauze van 15 s.

T.g.v. het afnemen van de bloedalcoholconcentratie tijdens deze metingen nemen
alle uitslagen af.

Voor de 3 metingen met warme lucht zijn de meetresultaten gemiddeld, evenzo
voor die met koude lucht. Bij deze middeling is tevens gecorrigeerd voor een

constante afname van de bloedalcoholconcentratie. Zie tabel:
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warme lucht | koude lucht | koud

(willekeurige eenheid) warm
normaal ademen 92 (0,89) 84 (0,77) | 0,91 (0,87)
begin maximale ventilatie 130 97 0,75
eind " " 89 (0,85) 82 (0,82) ] 0,92 (0,96)

geforceerde expiratie n3 adem inhouden 114 (0,99) {107 (0,91)}| 0,94 (0,92)

(andere eenheid)
gewone meting met de Intoxilyzer 125 124 0,99

Ter vergelijking zijn tussen haakjes de berekende relatieve alcoholconcentraties
y van het model gegeven. Voor het model zijn weer de gebruikelijke ronde waarden
gekozen:

C,=2.10%n3, R =2.10%/n>, V=0, pr=0, )

voor de warme lucht QA = Qy = 2000, voor de koude lucht QA = 2000 en Q, = 2500,
voor normaal ademen Vp = 1 1, Vi = ~VE = 0,5 1/s,

voor maximaal ventileren en voor de geforceerde expiratie Vp = 51en —VE= 5 1/s.
Er is een duidelijk correlatie tussen de meetresultaten en de modelresultaten.
Deze meetresultaten laten zich kwalitatief verklaren door het model.

Opvallend zijn de hoge waarden van de gemeten alcoholconcentratie aan het begin
van het maximaal ventileren en bij de geforceerde expiratie na het ademinhouden.
De metingen van de Intoxilyzer lijken niet beinvloed te zijn door de conditie
van de ingeademde lucht. Mogelijk is de tijd tussen het geconditioneerde gas

ademen en het blazen in de Intoxilyzer daarvoor te groot geweest.
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EXPERIMENT 2

Bij dit experiment wordt warme vochtige lucht (v 36°C, verzadigd) ingeademd.
Er wordt uitgegaan van de normale rustademhaling, welke telkens onderbroken
wordt voor een meting.

De meting vindt plaats aan een speciale maximale uitademing, direct vooraf-
gegaan door een adempauze (adem inhouden).

De alcoholconcentratie van het gas bij de mond wordt continu gemeten m.b.v.
de vlamionisator. Per uitademing wordt de maximale concentratie bepaald. De
invloed van de volgende grootheden op deze maximale concentratie wordt on-—
derzocht:

. het ademniveau waarop de adempauze plaatsvindt

. de duur van de adempauze

. de snelheid van de expiratie na de adempauze.

Het meetprogramma

Er wordt warme, vochtige lucht ingeademd. De normale rustademhaling wordt
meerdere malen onderbroken met een meetperiode welke bestaat uit:

. een in- of uitademing direct vd6r de adempauze

. een adempauze

. een maximale uitademing direct nd de adempauze.

Elke meetperiode wordt enkele malen herhaald met een andere pauzeduur. Een

nadere beschrijving en de volgorde van de meetperioden wordt in tabelvorm

gegeven.
ademmanoeuvre maximale uitademing aantal malen
vodor de adempauze na de adempauze uitgevoerd

een normale inade~
ming geforceerd 3

een normale inade-

ming met normale snelheid 3

een vrij snelle
maximale inademing geforceerd 4

een vrij snelle
maximale inademing met normale snelheid 6

een normale uitade-
ming met normale snelheid 3
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Bij dit experiment varieerde de gevoeligheid van de vlamionisator langzaam.
Er zijn geen metingen met de Intoxilyzer verricht, zodat de afname van het
BAG niet bekend is.

In verband hiermee wordt bij de verwerking van de meetresultaten alleen ge-
bruik gemaakt van het quotiént van twee kort na elkaar m.b.v. de vlamioni-

sator gemeten alcoholconcentraties.

Van de normale ademhaling die aan een meetperiode voorafgaat wordt de ge-
middelde maximale alcoholconcentratie bepaald. Van de speciale expiratie
die in die meetperiode valt, wordt de maximale alcoholconcentratie bepaald.
Het quotient

de maximale concentratie bij de speciale expiratie

de gemiddelde maximale concentratie bij de normale ademhaling
wordt bij de verdere verwerking van dit experiment gebruikt als de "rela-

tieve concentratie'.

De "relatieve concentratie'" wordt tegen de duur van de adempauze uitgezet

in een grafiek (Fig. 27). De meetpunten behorende bij een zelfde soort meet-—

periode worden door curven benaderd.

Uit de grafiek blijkt:

a) de '"relatieve concentratie'" is groter dan !

b) de "relatieve concentratie'" neemt toe met de duur van de adempauze

c) de "relatieve concentratie'" is groter na een maximale inademing dan na
een normale inademing of uitademing voor de pauze

d) de "relatieve concentratie'" is bij de geforceerde expiratie groter dan bij
uitademing met normale snelheid

e) tijdens de adempauze speelt een relaxatietijd in de orde van grootte van

I0 s een rol.

De punten a), b) en c) komen kwalitatief overeen met de modelvoorstelling.
Punt d) komt niet overeen met de modelvoorstelling waarin QA = Qw (Fig. 4).
Aangezien de ingeademde lucht practisch op lichaamstemparatuur is en verza-
digd met waterdamp, zal de temperatuur van de mucus op de luchtwegwand prac-
tisch constant blijven en dus ook de bijbehorende partitiecoefficient Q,

voor alcohol. (Bijlage 3). Mogelijk is dus toch Q, # Qw'

Punt e) veronderstelt een relaxatietijd.

In het model komt een relaxatietijd a voor in formule 18 en tabel 1. Bij
de in de diverse voorbeelden gebruikte waarden voor de modelgrootheden

(CW = 2.10—6m3; Rw = 2.106 S/m3; Vg = 0) is tijdens een adempauze a gelijk
aan 4 s. Dit is een aanwijzing dat Cw of Rw in werkelijkheid groter zijn

dan in het modelvoorbeeld.
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EXPERIMENT 3

Er wordt afwisselend warme vochtige lucht (36° C, practisch verzadigd) en
koude lucht (5° C, half verzadigd) aan de proefpersoon aangeboden om in te
ademen.

Na een maximale inademing wordt op verschillende wijzen uitgeademd; tijdens
die uitademingen wordt de alcoholconcentratie van het ademgas bij de mond ge—
meten met de vlamionisator. Tijdens de expiratie wordt het volume van het
uitgeademde gas geregistreerd. De eerste meting vindt plaats 42 min. na het

innemen van de alcohol.

Het meetprogramma

In volgorde worden de volgende punten uitgevoerd:

. warme vochtige lucht inademen
5 min. normaal ademen, maximale inademing, geforceerde uitademing

2 min. " " " " , langzame uitademing

. koude lucht inademen
5 min. normaal ademen, maximale inademing, geforceerde uitademing

2 min. " " " " , langzame uitademing

. warme. vochtige lucht inademen

5 min. normaal ademen, maximale inademing, geforceerde uitademing
2 min. " " " " , matig snelle uitademing
2 min. " " " " , langzame uitademing

. koude lucht inademen

5 min. normaal ademen, maximale inademing, geforceerde uitademing

2 min. " " " " , langzame uitademing

2 min. " " " " » 458 adem inhouden, geforceerde uit-
ademing.

Meetresultaten en conclusies

De duur van de geforceerde resp. de langzame uitademing is 4 s resp. 14~30 s.
Bij de geforceerde, resp. de langzame uitademing wordt de maximale uitslag
van de vlamionisator bereikt, nadat 73 resp.91% van het gas uitgeademd is.

Bij de verwerking zijn deze maximale uitslagen gebruikt.

In een grafiek worden de logarithmen van de gemeten alcoholconcentraties tegen

de tijd uitgezet. (Fig. 28).



[Wal

Bij de verwerking van deze meetresultaten wordt verondersteld dat het BAG gedu-
rende het experiment exponentieel afneemt in de tijd, dat betekent in de
grafiek volgens een rechte 1ijn.

Aangezien bij dit experiment de richting van die rechte onbekend is, worden

in de grafiek zo goed mogelijk een viertal evenwijdige, rechte lijmen gete-
kend, waarvan elk een paar overeenkomstige meetpunten benadert. De paren
meetpunten behoren tot:

. een geforceerde uitademing bij het ademen van warme vochtige lucht

. een langzame " "Toon " " " " "
. een geforceerde " "vTon " " koude lucht

een 1angzame " " " " n 1" "

Uit de grafiek blijkt dat het viertal evenwijdige lijnen de meetpunten goed

benadert.

Conclusie:

. de metingen met warme vochtige lucht liggen 6% hoger dan die met koude lucht
. de langzame uitademingen geven een VA7 grotere uitslag dan de geforceerde
uitademingen
. Bij het ademen van koude lucht heeft, direct na de maximale insp iratie,
een adempauze van 45 s tot gevolg dat bij de daaropvolgende geforceerde

expiratie de uitslag 307 groter wordt.

Kwalitatief zijn deze conclusies in overeenstemming met de modelvoorstelling.
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Experiment nr. &

Bij dit experiment worden verschillende soorten metingen verricht.

De proefpersoon heeft 200 ml alcohol ingenomen.

Tussen de andere metingen door wordt meerdere malen de ademalcohol-
concentratie gemeten met de Intoxilyzer.

Het volume van de rebreath bag is 450 ml. Bij het rebreathen wordt het
zakje afwisselend geheel geleegd en gevuld. De omgevingstemperatuur van
het zakje is 38°¢.

In het gas bij de mond wordt de alcoholconcentratie continu gemeten met
de vlamionisator en behalve bij de rebreathexperimenten ook de gastempe-

ratuur.

Het meetprogramma omvat in volgorde:

kamerlucht inademen:

. normaal ademen, rebreathen bij een vrij hoog longvolume

. " " " " " minimaal longvolume

. " " " " " maximaal longvolume

. " " " " " middel longvolume

. " " " " " middel longvolume

. normaal ademen, 45 s adem inhouden bij max. longvolume, geforceerde
expiratie

. normaal ademen, 45 s adem inhouden bij max. longvolume, geforceerde
expiratie

warme vochtige lucht inademen:

. normaal ademen, maximale inademing, geforceerde expiratie

13 13 111 1" 11 "
. " " " " langzame uitademing
. " " " " geforceerde expiratie

. langzame uitademing

koude lucht inademen:

. normaal ademen, maximale inademing, geforceerde expiratie

" 1" 1"t " 11 17"

. " " " " langzame uitademing

" " 1" 11 13 1"

warme vochtige lucht inademen.
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Voor de meetresultaten met de Intoxilyzer zijn de logarithmen van

de getalwaarden in een grafiek uitgezet tegen de tijd: fig.29 .

De tijd is verdeeld in 4 vakken, overeenkomend met de conditie van

de in te ademen lucht.

Op het oog zijn de volgende drie evenwijdige lijnen in de grafiek getrokken:
1. de regressielijn van de meetpunten in beide tijdvakken met warm vochtig gas
2. de beé£e 1lijn door de meetpunten in het kamertemperatuur tijdvak

3. de 1lijn door het ene meetpunt in het tijdvak met koude lucht

De lijnen voor kamerlucht resp. koude lucht zijn t.o.v. die voor warme
vochtige lucht in verticale richting verschoven over afstanden die overeen—
komen met een relatieve afname van de alcoholconcentratie van 5% resp. 7Z.
Een dergelijke afname zou ook ontstaan bij een.temperatuurverlaging van

het hele respiratoire systeem van 0,800. resp. I,IOC. De vermelde afname
van de relatieve alcoholconcentratie blijkt evenredig te zijn met de
energiecoefficient (bijlage 5) van het bijbehorende ingeademdeyéas, hetgeen
overeenkomt met de theorie.

In dit geval en bij deze longventilaties geldt: de relatieve afname van de
alcoholconcentratie is 6x10 —4x E.

De meetresultaten van de vlamionisator zijn ook logarithmisch uitgezet tegen
de tijd in de zelfde grafiek (de schaal is verschoven). Aannemende dat

alle ademalcoholconcentraties evenredig met de Intoxilyzer uitslagen af-
nemen, kunnen de met de vlamionisator verkregen meetresultaten beschouwd
worden t.o.v. de bovengenoemde regressielijn.

Bij rebreathen zijn de afwijkingen t.o.v. bovengenoemde regressielijn
ongeveer evenredig met het longvolume. Bij maximaal longvolume duurt het
langer vootdat de maximale uitslag bereikt is en is de uitslag 107 groter
dan bij minimaal longvolume.

Om dit te verklaren moet aangenomen worden dat in het model de eigenschap—
pen van de luchtweg (VQ, Qw) veranderen met het longvolume, 6f dat het mo-
del van de luchtweg meerdere segmenten moet hebben.

De geforceerde expiratie na 45 s adem inhouden geeft de grootste concen—
tratie.

De metingen met warme en koude lucht tonen duidelijke verschillen evenals
bij de Intoxilyzer. De geforceerde expiratie en de langzame expiratie na

maximale inademing tonen alleen bij de koude lucht enig verschil.
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AANBEVELINGEN VOOR VERDER ONDERZOEK

Experimenteel onderzoek

Probeer bij het onderzoek van het alcoholtransport in de luchtwegen de
effecten welke voortvloeien uit de verdamping van water op de luchtweg-
wand en de temperatuurveranderingen van de luchtwegwand te scheiden van

de overige effecten.

Richt het onderzoek eerst op die overige effecten door alleen inademings-—

gas van lichaamstemperatuur en verzadigd met waterdamp te gebruiken.

Meet de alcoholconcentratie van het ademgas en de ademvolumestroom snel

en continu,

Gebruik een alcoholconcentratie-meetinstrument dat voldoende specifiek is
voor alcohol, rekening houdend met de mogelijke samenstelling van het uit-—
geademde gas. Een nauwkeurigheid van <~ 17 van de te meten alcoholconcen-—

tratie is daarbij gewenst.

Vergelijk steeds metingen die kort na elkaar zijn uitgevoerd.

Het wordt mogelijk geacht dat bij het hierboven aanbevolen onderzoek bij
meewerkende proefpersonen reeds practische grenzen voor de nauwkeurigheid
van de ademanalyse worden bereikt. Voor het inzicht daarin wordt een ver-

dere modelstudie aanbevolen.

Modelonderzoek

1) Ontwikkel een eenvoudig computermodel met constante parameters, behalve
voor de ademvolumestroom, welke willekeurige functies moet kunnen aan-—
nemen.

2) Ga het effect na van de verdeling van de luchtweg in compartimenten.

3) Ga het effect na van een asymmetrische verdeling in de luchtweg.

4) Ontwikkel een programma om de modelparameters te schatten m.b.v. meet—

resultaten van het experiment.
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GEBRUIKTE SYMBOLEN

a, arp, ap - zie blz. 11 en tabel 1
b, bI’ b, - dito

CW - de iapaciteit van de mucus op de wand van de luchtweg voor alcohol
En(t) =y(t) voor de n° uitademing

In(t) =y(t) voor de n° inademing

m.g - de massa van de alcohol in het gas in de luchtweg

m.- de massa van de alcohol in de mucus op de wand van de luchtweg

m, — de massastroom van de alcohol uit het gas in de luchtweg naar de mucus

1
op de wand

mz - de massastroom van de alcohol uit het bloed in de wand van de luchtweg
en het omgevende weefsel naar de mucus op de wand

M0 - de waarde van Il(t) aan het begin van de 1° inademing

Mn - de waarde van En(t) aan het eind van de n° uitademing

M - de limiet van Mn bij regelmatige ademhaling

Nn - de waarde van In(t) aan het eind van de n° inademing

N_ - de limiet van Nn bij regelmatige ademhaling

n - het rangnummer van de ademcyclus

P> dgs 4y zie blz. 16

QA - de partitiecoéfficient voor alcohol tussen het bloed in de longcapil-
lairen en het gas in de alveoli.

Qw - de partitiecoéfficiént voor alcohol tussen de mucus op de wand en het
gas in de luchtwegen.

RW ~ de diffusieweerstand voor alcohol tussen het bloed in de wand en het
omliggende weefsel en de mucus op de wand van de luchtweg.

Py~ de alcoholconcentratie in het alveolaire gas

pg— de alcoholconcentratie in het gas in de luchtweg

Py~ de alcoholconcentratie in het ingeademde gas

CE de alcoholconcentratie in de mucus op de wand van de luchtweg

pb ~ de alcoholconcentratie in het bloed

s -~ zile blz. 31

t - tijd of temperatuur

ts tE - temperatuur van het ingeademde resp.uitgeademde gas
t, begintijdstip van de 1° inademing

t, tijdstip einde van de n° inademing

T - periode van de regelmatige ademhaling

T. - de inademingstijd

T, — de uitademingstijd
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tijdsduur van adempauze aan eind van een inademing

tijdsduur van adempauze aan het eind van een uitademing

ademvolume

de volumestroom van het gas in de luchtweg: inademen positief, uit—
ademen negatief

het volume van het gas in de luchtweg

de afgeleide funktie naar de tijd van een willekeurige funktie x(t)
zie blz. 16

zie blz. 17

de relatieve alcoholconcentratie van het gas in de luchtweé t.o.v.
dat in de alveolen: y = pg/QA

zie blz. 30

de alcoholconcentratie in de zak aan het eind van een expiratie bij
het rebreathen
de alcoholconcentratie van het gas dat gedurende een expiratie een

segment van de bronchiaalboom instroomt.
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DE ALCOHOLCONCENTRATIE, GROOTHEDEN EN EENHEDEN.

Om van een alcohol bevattend vloeifstof- of gasmengsel de hoeveelheid alcohol
per hoeveelheid mengsel aan te geven kan men uit een aantal grootheden kiezen;
De genoemde hoeveelheden kunnen daarbij uitgedrukt worden als massa, als hoe-

veelheid stof of als volume.

In dit rapport wordt voor bovengenocemd doel bij voorkeur de "massaconcentratie"
van de alcohol in het mengsel gebruikt, met het symbool p, zonder een nadere

index voor de component alcohol. De bijbehorende SI-eenheid is kg/m3.

In Nederland wordt voor de massaconcentratie van alcohol in bloed dikwijls de
term '""bloed-alcoholgehalte" of BAG gebruikt. Dit BAG wordt dan uitgedrukt in
promillen van de oude eenheid g/ml. Deze eenheid.zelf wordt daarbij weggelaten.
Een bloedalcoholgehalte van 1 °/wbetekent dus een alcoholmassaconcentratie
gelijk aan ’

1 °/oo x (1 g/ml) = 0,001 g/ml = | mg/ml = 1 g/1 =1 kg/m3.

Na het gebruik van alcocholische dranken liggen de bloedalcoholconcentraties
in het algemeen in het bereik 0 - 2 kg/mB; vooral het gebied van 0,2 — 1 kg/m3

is daarbij van belang.

De volgende tabel geeft zowel voor bloed als voor uitgeademd gas (lucht) in

de 3e kolom: enige grootheden welke de hoeveelheid alcohol per hoeveelheid
mengsel beschrijven

de 4e kolom: de waarden van de genoemde grootheden welke corresponderen met

een bloedalcoholgehalte van 1 °/oo (BAG = 1 °/s0)
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mengsel bijzonderheden grootheid welke de waarde van de
hoeveelheid alcohol grootheid, cor-
per hoeveelheid responderend met
mengsel beschrijft 1°/sobloedalcohol-
' gehalte
bloed dichtheid massaconcentratie 1 kg/m3
bloed  _ 3 _3
=1,06x10 "kg/m massafractie 0,94 x 10
uitgeademd druk=101,3 kPa massaconcentratie 0,48x10—3 kg/m3
as temp= 34°C hoeveelheid stof- _3 3
£25 verzadigd met HZO concentratie 10,4x10 ~ mol/m
leoed/gas=21oo (mola%re concen-—
tratie) -3
massafractie 0,42 x 10
hoeveglheld §tof— 0,26 x 10—3
fractie(molaire
fractie) 3

volumefractie 0,26 x 10
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BIJLAGE 2

DE FACTOR 2100

Volgens de conventie van Indiana University (1972) bestaat er een fysiolo-
gisch verband tussen de alcoholconcentratie in het bloed en die van het uit-
geademde alveolaire gas. Voor elke individu is de verhouding van de concen-
traties ongeveer gelijk en constant:

Bloedalcoholconcentratie 3

Ademalcoholconcentratie

2,1 x 10

Theoretische achtergronden daarbij zijn:

a) Het uitgeademde gas heeft een gemiddelde temperatuur van ongeveer 34°C
en de gemiddelde waterdampspanning is ongeveer gelijk aan de verzadigde
waterdampspanning bij 34°C.

b) Bij equilibratie van het bloed tegen gas in vitro, bij een temperatuur
van 34°C, een druk van 101,3kPa en met waterdamp verzadigd gas, is de
gemiddelde waarde voor de partitiecoefficiént voor alcohol
leoed/gas = 2100.

In de praktijk voldoet de factor 2100 van de conventie niet geheel. Daarom

wordt deze factor aangevochten.

Instrumenten om de ademalcohol te meten geven dikwijls direct de bloedalco-
holconcentratie aan. Daarbij wordt gebruik gemaakt van het bovengenoemde fy-
siologisch verband en de factor 2100 of een andere empirische factor.

Voor de bij dit omderzoek toegepaste "Intoxilyzer" wordt de factor 2100 aan-

gehouden.
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BIJLAGE 3

DE PARTITIECOEFFICIENT

Definitie

In een afgesloten vat bevindt zich een vloeistofmengsel en in de ruimte daar-—
boven (headspace) een gasmengsel. Het systeem is in thermodynamisch evenwicht.
Voor elke component van dat gas geldt dat de verhouding van de concentraties
van die component in de vloeistof en in het gas constant is. Dit quotient
wordt de "partitiecoéfficient" genoemd. De partitiecoefficient hangt af van de
samenstelling van de vloeistof, de soort van de gascomponent, de totale druk

en de temperatuur.

Ook bij equilibratie Qan lichaamsvloeistoffen als bloed, urine en speeksel
tegen gas bestaat er zo'm constante verhouding.

Aangezien de samenstelling van de lichaamsvlceistoffen varieert met de persoon,
de plaats en de tijd, gebruikt men daarbij dikwijls gemiddelde waarden voor

de partitiecoeéfficiénten.

Bij de equilibratie van bloed tegen ademgas geldt:

Q _ Palc,bloed
bloed/gas palc,gas
waarin: leoed/gas = de partitiecoefficient voor alcohol

palc,bloed = de alcoholconcentratie in het bloed

p = de alcoholconcentratie in het gas.
alc,gas
Uit de definitie volgt dat een bepaald volume bloed evenveel alcohol bevat

als een volume gas dat leoed/gas maal zo groot is.

Soms wordt de omgekeerde verhouding gebruikt:

Q =EE}£.’..§§.S_ =———‘—-—l’————-
gas/bloed Pale,bloed leoed/gas

Invloed van de temperatuur

Een grafiek geeft voor enkele vloeistoffen tegen gas de partitiecoefficient

voor alcohol als functie van de temperatuur. Zie figuur.

De partitiecoefficiént voor alcohol bij 34°C en 101,3 kPa bedraagt voor wa-—
ter tegen gas 2550 en voor bloed tegen gas 2100.
De relatieve verandering van deze partitiecoefficienten met de temperatuur

bedraagt 0,065/°C in de omgeving van 34°C.

Door de partitiecoefficiénten logarithmisch uit te zetten (zie fig) wordt de

interpolatie tussen de meetpunten vereenvoudigd.
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DE VERANDERING VAN DE ALCOHOLCONCENTRATIE IN EEN VOCHTIG GAS

Bij het ademen van gasmengsels welke Waterdamp’bevatten en een gering alco—
holgehalte, verandert het gasmengsel van toestand, waarbij de temperatuur,
de totale druk, het volume en de partiele drukken van de componenten kunnen
veranderen en waarbij eventueel door verdampen of condenseren van water de
hoeveelheid waterdamp in het mengsel toe— of afneemt.

De daarbij optredende verandering van de alcoholconcentratie, p, in het gas-—

mengsel wordt onderzocht.

Er worden vier gevallen behandeld: A, B, C en D.

In alle 4 gevallen wordt het gasmengsel van toestand ! naar toestand 2 gebracht,
waarbij het afgekoeld wordt.

In geval D wordt het daarna op nader aan te geven wijze in toestand 3 gebracht.
Voor die toestanden 1, 2 en 3 geldt:

pl =Py, =Py = 101,3 kPa (= 1 atm).

T T3 = 37°C; T, < T,; (de indices 1, 2 en 3 verwijzen naar de toestanden).

1 2 1’
Bij deze toestandsveranderingen verandert de alcoholconcentratie van het

gasmengsel.In de fig. wordt de verhouding van de alcoholconcentraties in de

eindtoestand en de bégintoestand aangegeven als functie van de temperatuur T2.

De letters bij de curven komen overeen met de aanduiding van het geval.

A) Het gas is in de toestanden ! en 2 onverzadigd met waterdamp.

B) Het gas 1s in toestand 1 verzadigd met waterdamp. Bij afkoeling naar toe—
stand 2 treedt condensatie van waterdamp op. Er lost geen alcohol op in
het gecondenseerde water. Dit is een denkbeeldig geval.

C) Als geval B), maar er lost wel alcohol op inhet gecondenseerde water; er
vindt equilibratie van de alcohol plaats.

D) Als geval C), maar daarna wordt het gas gescheiden van het water emn ver-
volgens wordt het gas in toestand 3 gebracht.

Opmerking: Bij geval C) bevindt zich in toestand 2 een bepaalde fractie van

de aanwezige alcohol in de gasfase. Deze fractie wordt juist weer—

gegeven door curve D,

Bij de berekening van deze curven is uitgegaan van de volgende punten:

. voor onverzadigde gasmengsels gelden de wetten van ideale gassen,

. de partiéle druk van verzadigde waterdamp is een bekende functie van de
temperatuur,

.de partitiecoéfficient voor alcohol bij de verdeling tussen water en lucht
is een bekende functie van de temperatuur,

. de alcoholconcentraties in het gas zijn zo laag dat de partiele druk van

de alcohol verwaarloosd mag worden t.o.v. de totale gasdruk.



4/2




5/1

BIJLAGE 5

DE ENERGIECOEFFICIENT E VAN HET GAS

De toestand van het vochtige gas (lucht) wordt beschreven met:

T = de temperatuur van het gas
p = de totale druk van het gas
pH20= de partiele druk van de waterdamp in het gas
P, = de verzadigingsdruk van waterdamp bij de betreffende temperatuur T
¢ = de relatieve vochtigheid van het gas pHZO
b= P

S

In het volgende worden 3 soorten gas onderscheiden:

soort gas toestand van het gas bijzonderheden
nr. p T p ¢
(kPa) (°C) H°
inademingsgas 1 101,3
alveolair gas 2 101,337 1 T1 < Ty< T,
uitademingsgas 3 101,3 1
bij de lucht—-
wegopening

De energiecoefficient

Tijdens het inademen wordt gas van toestand 1 in de luchtwegen opgewarmd
en verder bevochtigd tot gas van toestand 2. Zowel voor het opwarmen van
het gas als voor het verdampen van het water op de wand is warmte—energie
nodig. Deze warmte wordt onttrokken aan de wand, welke daarbij afkoelt.
Definitie:

E = de aan de wand onttrokken warmte

" het volume van het ingeademde gas in toestand 2

De voor een inademing gedefinieerde energiecoefficient E wordt bepaald door

de toestand 1, dus door T of ¢].

1 %" Phyo,1
Tijdens het uitademen wordt gas van toestand 2 in de luchtwegen afgekoeld

en gedeeltelijk ontvocht (door condensatie van waterdamp op de wand) tot gas
in toestand 3.

Zowel bij het afkoelen van het gas als bij het condenseren van waterdamp
wordt warmte—energie afgegeven aan de wand welke daardoor in temperatuur
stijgt.

Definitie:
_ de aan de wand afgegeven warmte
het volume van het uitgeademde gas in toestand 2

De voor een uitademing gedefinieerde energiecoéfficiént E wordt bepaald door

de toestand 3, dus door TS (want ¢3 = 1}.



L
S
[

De grafiek voor de energiecoefficient

De toestand van het gas kan afgebeeld worden in een grafiek met T en pHZO
als coordinaten.

Inde fig. zijn curven getekend voor Py.0 als funktie van T

a) bij enkele constante waarden van ¢ (¢ = 0, 0,5 en 1)

b) bij enige constante waarden van E (E = 0, 20, 40.....140 kJ/mB)
Opmerking: De curve voor

P
————— Hy0
Inde fig. kan bij elke toestand van het gas de bijbehorende waarde van de

bij ¢ = 1 is tevens de curve voor P,-

energiecoefficient E worden afgelezen.

Voor een willekeurige in- resp. uitademing waarvan het ademvolume VT is en
waarbij een energiecoefficient E behoort, is de hoeveelheid aan de lucht-

wegwand onttrokken resp. afgegeven warmte — energie gelijk aan E x VT'

Bij de berekening van de grafiek zijn de volgende punten gebruikt:

. voor onverzadigde gasmengsels gelden de wetten voor ideale gassen.
. de dichtheid en de specifieke warmte van lucht

. de verzadigingsdruk van waterdamp als functie van de temperatuur

. de dichtheid van waterdamp.

met alcohol. De daarin optredende alcoholconcentraties zijn zo ge-
ring, dat hun invloed ook wat de verdampingswarmte betreft, ver-

waarloosd mag worden.
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DE REBREATH BAG

Bij rebreathen in een zak wordt met regelmatig ademen na verloop van tijd
een Praktisch quasi-stationaire toestand bereikt, mits het cardio-respira—
toire systeem niet beinvloed wordt door de veranderende concentraties van

O2 en CO, in de zak. Om dit laatste te vermijden moet die quasi-stationaire
toestand voldoende snel bereikt worden.

De tijd die nodig is om de quasi-stationaire toestand te bereiken hangt
enerzijds af van het adempatroon (c.a. ademvolume en —-frequentie), het volume
van de zak en de dode ruimte van de luchtweg met de daarop aangesloten ap-
paratuur; anderzijds van de uitwisseling van alcohol met de mucus op de
luchtwegwand.

Om die benodigde tijd zo klein mogelijk te maken kan men proberen het adem-
patroon, het volume van de zak en de dode ruimte, zo gunstig mogelijk te
kiezen.

Aangenomen wordt dat deze keuze overeenkomt met die voor het gevalfwaarin

er geen uitwisseling van alcohol met de mucus op de luchtwegwand plaatsvindt.

Voor dit laatste geval kan men het volgende model gebruiken.

Beschrijving van het model

. de ademhaling is regelmatig
. er is volledige menging in de zak
. de alveolaire alcoholconcentratie is constant
. aan het eind van elke in— en uitademing is de dode ruimte geheel ververst
. er vindt in de luchtweg geen uitwisseling van alcohol plaats tussen het gas

en de mucus op de wand.
De n° ademcyclus bestaat uit de n° inademing, gevolgd door de n° uitademing.
Aan het begin van de 1° inademing wordt de persoon op de zak aangesloten.
Aan het begin van de 1° inademing is de alcoholconcentratie in de zak nihil.
o is de alcoholconcentratie in de zak aan het eind van de n° uitademing.

is de alveolaire alcoholconcentratie.

o -
A PP

A 1is de relatieve afwijking van o t.o.v. Opl An = n

p
A
V_ is het totale volume van het ingeademde gas van de 1° t/m de n° inademing:
Vn = n.VT
= ademvolume
= volume van de dode ruimte

= volume van de zak

< o< g
LI o~ N w R

= volume van de luchtweg

Y

relatie: V < ¥ B

<V
g = D=

i A

T
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Aan An wordt een bovengrens gesteld en wel An < 0,01.

De eis dat An zo snel mogelijk aan deze voorwaarde voldoet komt overeen met
de eis dat de bijbehorende waarde Vn minimaal is,

k = de kleinste waarde van n waarvoor An < 0,01, dan is dus Ak—l > 0,01 en

Ak < 0,01, en de genoemde eis: V, moet zo klein mogelijk zijn.

Pas na k ademcycli is Ak voldoendi klein en daarbij moet Vk ook nog zo klein
mogelijk uitvallen.

Men kan bij de n° uitademing van het model de massabalans opstellen voor de
alcohol in de zak en daaruit formules afleiden met behulp waarvan de volgende
grafiek geconstrueerd is:

In de grafiek is Vk/VD uitgezet tegen VT/VD

1° voor constante waarden van VT/VB (getrokken kurven)

2° voor comstante waarden van k (gestreepte kurven)

In de grafiek kan men bij elke combinatie wvan V_, V_ en V., de bijbehorende

D 'B T
waarden van Vk/vD en k aflezen.

Uit de grafiek volgt: Om bij een gegeven luchtwegvolume Vg een zo laag moge-

1ijk Vk te bereiken moet men:

1) VD zo klein mogelijk houden (dus de dode ruimte van de apparatuur zo
klein mogelijk houden)

2) Vo v 2,5 % VD nemen

3) VB zo klein mogelijk kiezen (de kleinst mogelijke waarde van VB is VT).

Toegepast op een normale persoon met een geschatte waarde voor V

p van 0,21
=0,51, waarbij V. = 2,51 en k = 5.

levert dit: VT =0,51enV

B k
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BIJLAGE 7

Het ijkgas en de similator

De gebruikte meetinstrumenten voor het ademalcoholgehalte worden geijkt met
een ijkgas dat van een zgn."simulator" afkomstig is. De simulator bootst het
uitgeademde gas na van een persoon met een bepaald bloedalcoholgehalte (BAG).
De simulator levert als ijkgas vochtige lucht met een bekende alcoholconcen—
tratie. In de simulator borrelt lucht bij een constante temperatuur van 34°C
door een bekende oplossing van alcochol in water. Met behulp van de bijbeho-

)

rende partitiecoéfficiént kan de alcoholconcentratie van het ijkgas (Pﬁk;34°c
worden berekend. Ook kan deze uit de gebruiksaanwijzing van de simulator wor—
den overgenomen.

Bij een andere temperatuur, t, van de simulator is de concentratie van het

ijkgas:
Pite e = Y(E) X 04 guec
met: Q
[e]
C
v(t) = 34
t

en Qt = de partitiecoefficiént voor alcohol bij de temperatuur t.

De functie y(t) is in een grafiek uitgezet.

—
® O
o

o
a7 ¥

P

0,2

01

20 25 30 teo——s 35 37




8/1
BIJLAGE 8

De vlamionisator

Om de snelle veranderingen van de alcoholconcentratie in het ademgas bij de
luchtwegopening continu te kunnen volgen en meten is gezocht naar een daar-
toe geschikt meetinstrument. Daarvoor is een in het MFI aanwezige vlamioni-
sator* gekozen. Dit instrument wordt gebruikt om snelle concentratieverande—
ringen van anesthesiegas te meten. De vlamionisator is vooral gevoelig voor
koolwaterstofgassen en bleek voldoende gevoelig te zijn om de alcoholconcen-
tratie in het ademgas te meten. Later bleek de insteltijd voor alcoholdamp

te lang te zijn.

Door een korter en dunner (verwarmd ) aanzuigcapillair aan te brengen werd

de insteltijd klein genoeg.

In deze vbrm bleek>het apparaat nogal grillig te zijn: startproblemen, ver-

loop van het nulpunt en de gevoeligheid, ruis en spetters.

Daarvoor zijn twee oorzaken gevonden: ;

a) Er trad condensatie op in de gasafvoer van de vlam waardoor alle gasstro-
men in het apparaat onregelmatig werden; dit is verholpen door een extra
ventilatie in die gasafvoer aan te brengen, zie figuur . Daarna was de druk
in het branderhuis 0,6 bar en de insteltijd van het meetinstrument 0,1 s.

b) De lucht in de onderzoekruimte, die door de vlamionisator aangezogen wordt,
bevatte geringe concentraties koolwaterstoffen; eenmaal t.g.v. het gebruik
daarvan door collega's in dezelfde onderzoekruimte, een andere keer afkom-
stig van schilderswerkzaamheden elders in het MFI en aangevoerd via het
ventilatiesysteem van het gebouw. Ook de door de proefpersonen ingeademde
lucht was hierdoor verontreinigd. De oorzaak van de storingen is weggenomen.

Een ander nulpuntsprobleem doet zich voor bij het meten aan uitgeademd gas.

Voor een belangrijk deel van de proefpersonen, die geen alcohol genuttigd

hadden, geeft de ionisator een langzaam verlopende uitslag. Dit verschijnsel

wordt toegeschreven aan darmgassen (o.a. CHA)’ die via het bloed en de longen
in het ademgas terecht gekomen zijn. De betreffende personen zijn van het ver-

dere onderzoek uitgesloten.

Met het bovenstaande rekening houdend kan redelijk met de vlamionisator geme-
ten worden. Een specifiek voor alcohol gevoelig meetinstrument verdient na-

tuurlijk de voorkeur.

*Deze vlamionisator is een prototype van de Anaesthetic Gas Monitor, model AGIQI
van WII (Wetenschappelijk Technische Instrumentatie BV).
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