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A.Ubersicht des Projektes

A.1 Urspriungliche Aufgabenstellung des Projektes

Das Uubergeordnete Ziel des LeRntVAD-Projektes war auf Basis bereits existierender
Versuchsdaten ein synthetisches Simulationsmodell fur das Herz-Kreislauf-System zu
entwickeln. Dieses Modell sollte im Rahmen dieses Vorhabens am Institut for
Regelungstechnik der RWTH Aachen fir den Entwurf eines auf kinstlicher Intelligenz (KI)
basierenden Reglers fir linksseitige Herzunterstiitzungssysteme (engl. Left Ventricular Assist
Devices — LVADs) genutzt werden, der im Gegensatz zu konventionellen, physiologischen
Reglern auf zusatzliche invasive Sensorik verzichten kann. Damit soll den Herausforderungen

der zunehmenden terminalen Herzinsuffizienz in der Bevdlkerung Rechnung getragen werden.
A.2 Planung und Ablauf des Vorhabens

Die Projektplanung gliederte sich in vier aufeinander aufbauende Phasen, wobei Phase vier
parallel zu Phase drei durchgefiihrt werden sollte, um eine Projektlaufzeit von 24 Monaten zu
ermdglichen. Unvorhersehbare Probleme bei der Suche nach geeigneten wissenschatftlichen
Mitarbeiter:innen und wiederholte Krankheitsausfalle sowie die Notwendigkeit zusatzlicher
Vorversuche aufgrund der Qualitat der vorhandenen Tierversuchsdaten fihrten leider zu
Verzdgerungen im Projekt, die bis zum Ende des urspriinglichen Bewilligungszeitraums nicht
mehr hatten ausgeglichen werden kénnen. Daher wurde das Projekt um ein halbes Jahr

verlangert. Eine Tabelle des Projektzeitplans nach der Verlangerung findet sich in Tabelle 1.

Tabelle 1: Zeitplan der Durchfuhrung der Arbeitspakete des Vorhabens nach der Verlangerung.

AP |Bezeichnung

AP 1 |Auswahl der nicht invasiven RegelgroRen [

AP 3 |Definition der Schnittstellen

AP 4 Norbereiten der Grundlagen

AP 5 |Adaptives / lernendes Verhalten

AP 7 [Ergebnisdiskussion Iterationsschritt

AP 8 \Validierung und Verdéffentlichung
Ergebnisse Phase 2

Zusammenfihren von Kl-Regler und
AP 9
Datenmodell
AP 10 |Validierungsversuche
AP 12 |Messeprasentation

Der urspringlich geplante Projektablauf bestehend aus vier Phasen, siehe Abbildung 1,
konnte bedingt durch die Verlangerung tber einen Zeitraum von 30 Monaten durchgefiihrt

werden. Im Folgenden wird kurz der Ablauf des Vorhabens detaillierter beschrieben.
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Abbildung 1: Urspruinglich geplanter Projektablauf im LeRntVAD-Projekt.

In Phase 1 erfolgte zunachst gemeinsam mit dem UKA die Auswahl geeigneter invasiver
RegelgréRen basierend auf bereits vorhanden Tierversuchsdaten in AP 1. Zudem wurden mit
verschiedenen Analyseverfahren Korrelationen zwischen den invasiven RegelgroRen und
potenziellen nicht invasiven Messgrof3en untersucht. Auf Basis der Ergebnisse aus AP1 und
der Aufbereitung und Analyse der Tierversuchsdaten in AP 2, wurden in AP 3 zudem
gemeinsam mit allen Projektpartnern die relevanten Schnittstellen sowie weitere technische
Details wie z.B. die Abtastrate definiert. Dartiber hinaus wurde in AP 4.1 gemeinsam mit dem
UKA das bereits existierende physikalische Modell des Herz-Kreislauf-Systems Uberarbeitet,
sodass die Korrelation aus AP 1 dargestellt und ein physiologisch motivierter Regler entwickelt
(AP 4.2) werden konnte, der analog zur invasiven Regelgrof3e aus AP 1, die nicht invasiven

MessgroRRen adressiert.

Phase 2 umfasste priméare die iterative Entwicklung eines Kl-Reglers (AP 5.1), bestehend aus
einer lterativ Lernenden Regelung in Kombination mit einem Beobachter, zur Schatzung der
invasiven RegelgréRe. Zudem wurde auch ein ,reiner Kl-Regler entwickelt, der auch das
Verhalten des physiologischen Reglers mithilfe von Machine Learning (ML) abbildet. Beide KI-
Regler wurden in AP 5.2 mit Zeitreihen des in AP4.1 Uberarbeiteten physikalischen Modells
trainiert und validiert. Im Kontext von AP5 wurde zudem die Entwicklung und Einrichtung einer
Workstation unter Verwendung spezifizierter Industriehardware vorangetrieben, um die
erforderliche Echtzeitfahigkeit der Algorithmen sicherzustellen. Die Ergebnisse aus AP 5,
wurden im Rahmen des iterativen Entwicklungsprozesses in regelmafigen Meetings
vorgestellt, um die Ziele und nachsten Schritte zu besprechen (AP 7). Abschlie3end, wurden
gemeinsam mit allen Projektpartnern, die aus Phase 1 und im Entwicklungsprozess von Phase
2 festgelegten Ziele und Schnittstellen evaluiert und mdogliche Abweichungen korrigiert.
Zusammen mit den Projektpartnern wurden zudem bereits zwei Artikel Gber die Arbeiten in
Abschlussbericht LeRntVAD — 01|S21056A 4
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Phase 2 publiziert und weitere Vero6ffentlichungen sind in Arbeit, siehe B.6 Erfolgte und

geplante Veréffentlichungen.

In Phase 3 erfolgte die Zusammenfihrung des KI-Reglers aus AP 5 mit dem synthetischen
Datenmodell aus AP 6 (AP 9.1), einschlief3lich der Integration auf einer geeigneten Plattform
(AP 9.2), dem Training des KI-Reglers mit synthetischen Daten (AP 9.3) und der Validierung
des auf synthetischen Daten gelernten Kl-Reglers durch alle Projektpartner (AP 9.4). Im
Rahmen von AP 10.2 wurden die im Rahmen des Projektes entwickelten Regler gemeinsam
mit der Herzpumpe sowie der entwickelten Workstation aus AP 5, am bestehenden Hardware-
in-the-Loop (HIL) Aufbau zunachst eingehend getestet. Gemeinsam mit dem UKA wurden

daraufhin abschlie3ende Validierungstierversuche (AP 10.3) durchgefuhrt.

Parallel dazu wurden in Phase 4 die (vorlaufigen) Ergebnisse des Projektes aufbereitet (AP
12.1) und im Rahmen einer Messepréasentation auf der MEDICA in Dusseldorf prasentiert (AP
12.2). Dadurch wurden die Forschungsergebnisse einem breiten Publikum aus Forschung und
Industrie zuganglich gemacht.

A.3 Wissenschaftlicher und technischer Stand, an den angekntpft wurde

Die Einflhrung von LVADs sowie Fortschritte in der Pumpen- und Implantationstechnik haben
die Therapie von Patienten mit terminaler Herzinsuffizienz revolutioniert. Dennoch leiden die
Patienten weiterhin unter einer starken Einschrankung (Molina et al.; Jung et al.). LVADs
laufen bisher priméar mit einer konstanten Drehzahl, welche nach der Implantation fest
eingestellt wird (Compostella et al.). Dartiber hinaus sind LVADs, die mit einer konstanten
Drehzahl betrieben werden, deutlich weniger lastsensitiv als ein gesundes Herz (Salamonsen
et al.) und die intrinsischen Autoregulationsmechanismen bei herzinsuffizienten Patienten
massiv eingeschrankt (Kitzman et al.). Studien illustrieren, dass Regelungsalgorithmen, die
die Pumpendrehzahl bedarfsgerecht anpassen, die korperliche Belastbarkeit verbessern
kénnen (Schima et al.). Daher existiert in der Literatur bereits eine Vielzahl von
Regelungsalgorithmen fiir LVADs, darunter physiologische Regelungsalgorithmen, welche die
naturlichen  Autoregulationsmechanismen des Herzens imitieren. Die Regelung
physiologischer Regelgrol3en setzt jedoch haufig eine Uber die Implantation der Pumpe
hinausgehende Invasivitat zur Einbringung weiterer Messsonden voraus. Der Einsatz von Ki

konnte die Entwicklung und klinische medizinischen Themen.

A.4 Wesentliche Ergebnisse

Das Institut fir Regelungstechnik der RWTH Aachen (IRT) hat im Rahmen des LeRntVAD
Projektes wesentliche Fortschritte in der Entwicklung und Implementierung von (Kl-basierten)

Regelungssystemen fur Herzunterstitzungssysteme erzielen kdnnen. Dafir wurden zunéachst
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geeignete nicht invasive Regelgrofien evaluiert, wobei die Schlagarbeit als Schlisselgrofie
identifiziert wurde, um natirliche Autoregulationsmechanismen des Herzens zu imitieren. Im
Anschluss wurden die Tierversuchsdaten auf Korrelationen zwischen der Schlagarbeit und
nicht invasiven Messgrof3en untersucht. Als KorrelationsgroRe zur Schlagarbeit wurde u. A.
die Flache der Kurven zwischen dem Druckgradienten tber der Pumpe (H) und dem
Pumpenfluss (Q) identifiziert. Darauf basierend wurde ein physiologisch motivierter Regler
entwickelt, der diese Flache adressiert (HQ-Regler). AuRerdem wurde ein KI-Regler
entwickelt, der aus einem iterativ lernenden Regler in Kombination mit einem Beobachter
besteht, um kardiovaskulare Zustande wie z.B. das ventrikulare Volumen zu schatzen. Der Kl-
Regler zeigte sowohl mit Simulations- als auch mit Tierversuchsdaten vielversprechende
Ergebnisse. Darlber hinaus wurde auch ein "reiner" Kl-Regler entwickelt, der auch das
Verhalten des physiologischen Reglers mithilfe von ML abbildet. Dessen Leistung blieb jedoch
hinter den Erwartungen zuriick und der Ansatz wurde daraufhin verworfen. Die Validierung der
Regler erfolgte durch umfassende Tests an einem Hardware-in-the-Loop (HIL)-Aufbau sowie
in abschlieBenden Validierungstierversuchen. Die Projektergebnisse, die innerhalb des
Projektes erzielt wurden, konnten bereits in zwei Artikeln und einem Abstrakt verdffentlicht und
auf der BMT 2023 und der MEDICA 2023 prasentiert werden, was den Austausch mit Experten
aus Industrie und Forschung forderte. Die erzielten Ergebnisse verdeutlichen einen
signifikanten Fortschritt in der intelligenten Regelung von Herzunterstitzungssystemen und
deren Anwendungspotenzial zur Verbesserung der Patientenversorgung. Zudem ebenen sie
den Weg flur zukiinftige Entwicklungen von Kl im Bereich Herzunterstiitzungssysteme, aber

auch in angrenzenden medizinischen Themen.

A.5 Zusammenarbeit mit anderen Forschungseinrichtungen

Das Vorhaben wurde in enger Absprache mit allen Projektpartnern durchgefiihrt, denn fir den
Erfolg des Projekts war eine enge Zusammenarbeit unerlasslich. Beteiligt waren neben dem
IRT das Forschungsinstitut fir Kognition und Robotik der Universitét Bielefeld (UBI) und die
Klinik fur Anasthesiologie des Uniklinikums RWTH Aachen (UKA). Das UBI beschaftigte sich
im Rahmen des Projektes mit Entwicklung des synthetischen Modells des Herz-Kreislauf-
Systems. Die synthetisierten Zeitreihen bildeten die Grundlage fir die Trainingsdaten des Ki-
Reglers, der am Institut fir Regelungstechnik der RWTH Aachen entwickelt wurde. Die
physiologische Analyse und Bewertung der erzeugten Daten zur Bewertung des synthetischen
Herz-Kreislauf-Modells und des KI-Reglers erfolgte durch das UKA. Zudem wurde
abschliel3end eine reduzierte Anzahl von Tierversuchen zur Validierung durchgefihrt. Mit

Dritten auRerhalb des Verbundes gab es keine Zusammenarbeit innerhalb des Vorhabens.
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B.Eingehende Darstellung

B.1 Verwendung der Zuwendung und erzielte Ergebnisse im Einzelnen

Die zur Verfugung gestellten Zuwendungen wurden fur die Finanzierung der Mitarbeiter, dem
Material und den Reisen verwendet, welche zum Erreichen der nachfolgend genannten

Ergebnisse notwendig waren.
AP1: Auswahl der nicht invasiven Regelgréfi3en

Fur die Auswahl nicht invasiver RegelgroBen wurden zundchst repréasentative
Datenausschnitte aus existierenden Tierversuchsdaten gewéhlt. Die Grundlage dafir bildete
eine umfangreiche Datenbank, die aus 46 Tierversuchen an Schweinen stammt. Diese
Versuche wurden im Rahmen des Projekts Smart Life Support 2.0 durchgefihrt, welches von
der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG) gefordert wurde. Dabei stellte sich die
Schlagarbeit (engl. Stroke work, SW) als geeignete RegelgroRe dar, um die natlrlichen
Autoregulationsmechanismen des Herzens zu imitieren und das Herz zu entlasten, siehe
Abbildung 2 (1.).
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Abbildung 2: Druck-Volumen Diagramme (l.) und HQ-Diagramme (r.) bei einer rampenférmigen
Drehzahlanderung.

Die Ausschnitte wurden im Anschluss auf Korrelationen zwischen der Schlagarbeit und nicht
invasiven Messgrol3en untersucht. Als KorrelationsgréRe zur Schlagarbeit konnte u. A. die
Flache der Kurven zwischen dem Druckgradienten tber der Pumpe (Pumpenkopf engl. pump
pressure head (H)) und dem Pumpenfluss (Q) analog zu (Yokoyama et al.) mit einem Pearson
Korreltionskoeffizienten von R = 0.7609 + 0.096 und einem Spermans Korrelationskoeffizient
Sp = 0.7562 + 0.1056 identifiziert werden, siehe Abbildung 2 (r.) und Abbildung 3. Die

Ergebnisse wurden gemeinsam mit den Partnern vom UKA analysiert und diskutiert.
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Abbildung 3: Flache der Kurven zwischen dem Druckgradienten Giber der Pumpe und dem Pumpenfluss
(Externe Arbeit) Uber der Schlagarbeit bei einer rampenférmigen Drehzahlanderung.

AP3: Definition der Schnittstellen

Auf Basis der Ergebnisse aus APl wurden in Zusammenarbeit mit UKA und UBI die
Schnittstellen des Datenmodells bzw. der Regelung definiert. Basierend auf der aktuell
anliegenden Pumpendrehzahl und der entsprechenden Lastvariation, schéatzt das
synthetische Datenmodell den linksventrikularen Druck (LVP), das linksventrikulare Volumen
(LVV) sowie den Pumpenfluss (VadQ). Entsprechend der Ergebnisse aus AP1, stellt die
Schlagarbeit eine geeignete RegelgréiRe dar, um die natdrlichen
Autoregulationsmechanismen des Herzens zu imitieren. Diese kann mithilfe von LVP und LVV
bestimmt werden. Softwareseitig musste dafiir jedoch zunachst ein Algorithmus implementiert
werden, der die Dauer eines Herzschlags erkennt, um die Schlagarbeit pro Herzschlag
berechnen zu kénnen. Die Abtastrate des synthetischen Datenmodells wurde dabei auf die im
Tierversuch verwendete Rate angepasst.

Das primare Ziel von Herzunterstitzungssystemen besteht darin, ausreichend Blutvolumen
bereitzustellen, um eine angemessene Sauerstoffversorgung des Korpers zu gewahrleisten.
Das erforderliche Blutvolumen héngt dabei von der Aktivitdt, dem emotionalen Zustand, der
Kdrperhaltung und anderen physiologischen Anforderungen des Patienten ab. Der Koérper
verfugt Gber verschiedene kérpereigene Kontrollmechanismen, um das Herzzeitvolumen an
den Bedarf anzupassen, siehe Abbildung 4a-c. Die Reaktion des Herzens auf Veranderungen
im Bedarf wird dabei durch Faktoren wie z.B. die Vorlast, Nachlast und Kontraktilitdt gesteuert.
Die Vorlast beschreibt das Blutvolumen, das in die Herzkammern wahrend der Diastole
einstromt, wahrend die Nachlast sich auf den vaskularen Widerstand (oder die Impedanz)
bezieht, den das Herz als seine Last oder den Druck stromabwaérts des Ventrikels betrachtet.
Sowohl die Vorlast als auch die Nachlast hangen demnach von der Wechselwirkung zwischen
dem Herz und dem restlichen Kreislaufsystem ab. Die Kontraktilitat beschreibt hingegen die
Abschlussbericht LeRntVAD — 01|S21056A 8
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Abbildung 4: Druck-Volumen Diagramme fiir ein hohes (rot), mittleres (cyan) und niedriges (lila) Niveau von
(a) Vorlast, (b) Nachlast und (c) Kontraktilitat basierend auf (Bastos et al. 2020). Druck-Volumen Diagramme
eines Herzens mit LVAD fir niedrige (rot), mittlere (gelb), hohe (griin) und sehr hohe (violett)
Pumpendrehzahlen im Vergleich zu einem gesunden Ventrikel ohne LVAD in Analogie zu (Gesenhues 2019).

Kraft, mit der sich der Herzmuskel zusammenzieht. Beeintrachtigte Ventrikel mit
Herzunterstitzungssystemen zeigen jedoch eine andere Reaktion auf hamodynamische
Veréanderungen im Vergleich zum nativen Herzen, siehe Abbildung 4d. Um die Funktionalitat,
der im Rahmen des Projektes entwickelten (Kl)-Regler zu klassifizieren, wird daher der
Einfluss jeder der hamodynamischen Determinanten einzeln betrachtet und diskutiert. Die
Definition der Schnittstellen und der relevanten Lastvariationen wurde abgeschlossen. Das
Ergebnis diente als Grundlage fur die spétere technische und medizinische Evaluation des
synthetischen Datenmodells und der entworfenen Regler.

AP4: Vorbereiten der Grundlagen

Das Pumpenmodell als Teil des physikalischen Herzkreislaufmodells wurde in AP4.1
Uberarbeitet, sodass die Korrelation aus AP1 zwischen der Schlagarbeit und der Flache der

HQ-Kurven dargestellt werden kann. Dafir wurden diverse Pumpenmodell mit verschiedenen

Abschlussbericht LeRntVAD — 01|S21056A 9
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Ansatzen z.B. Black- (Neuronales Netz (NN) und Rekurrentes NN) und Grey-Box Modelle
(physikalisch motivierte Modellierung, Parameter wurden anhand von Tierversuchsdaten

identifiziert) miteinander verglichen, siehe Abbildung 5.

—— VAD Fluss Versuchsdaten
Rekurrentes Neuronales Netz
— Physikalisches Modell

VAD Fluss / Imin-1
o = N W b
VAD Fluss / Imin™!

= N W B

1
20 40 6I0 80 100 20 40 60 80 100
Zeit/s Zeit/s

Abbildung 5: Simulierter VAD-Fluss mithilfe eines RNN (gelb) und dem physikalischen VAD-Modell (rot) im
Vergleich zum echten VAD-Fluss aus einem Tierversuch bei einer Drehzahlrampe (blau).

Die Berechnung des mittleren absoluten Fehlers und des mittleren quadratischen Fehlers flr
jeden der insgesamt etwa 65 verfiigbaren Tierversuchsdatenséatze hat zudem ergeben, dass
mithilfe des RNN eine deutliche Reduzierung erreicht werden konnte. Darlber hinaus wurde
das Herzkreislaufmodell um die Modellierung von Extrasystolen erweitert. Daftir wurde die
Aktivierungsfunktion des Herzkreislaufmodells entsprechend angepasst. Als Basis dafur

dienten wiederrum Tierversuchsdaten und die darin auftretenden Extrasystolen.

Die Komplexitat des Herz-Kreislauf-Systems erschwert die préazise Modellierung, denn dabei
gilt es, zahlreiche Effekte, Regulationsmechanismen und Wechselwirkungen zu betrachten.
Dadurch werden die Modelle sehr komplex, was das intrinsische Verstandnis fir die
verschiedenen Wechselwirkungen zwischen den GroR3en des Modells erschwert. Insgesamt
beinhaltet das Vollherzmodel 42 Parameter, die mithilfe einer Parameterschatzung basierend
auf Tierversuchsdaten so ermittelt wurden, dass die Signale im Modell mdglichst genau den
entsprechenden Messdaten aus den Tierversuchen entsprechen. Um das Vollherzmodell
besser verstehen und weiterentwickeln zu kénnen, wurde zunachst eine Sensitivitatsanalyse
durchgefuhrt. Dabei wurde untersucht, wie empfindlich die Signale auf Verénderungen der
einzelnen Parameter reagieren. Hierdurch kann festgestellt werden, ob einzelne Parameter fur
das Modell von besonderer Wichtigkeit sind und welche Parameter nur einen
vernachlassigbaren Einfluss auf das Simulationsergebnis haben. Die Ergebnisse
verdeutlichen, dass einige Parameter einen verschwindend geringen Einfluss auf alle Signale
haben (Korrelationskoeffizient < 0.05). Andere zeigen sehr grof3e Korrelationskoeffizienten (>
Abschlussbericht LeRntVAD — 01|S21056A 10
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0.8). Da fir jeden Parameter allerdings 72 Korrelationskoeffizienten vorliegen, wurden zur
besseren Auswertung noch zusatzliche Kennwerte aus diesen Informationen abgeleitet. Dazu
wurde zum einen der maximale und zum anderen der durchschnittliche Korrelationskoeffizient
Uber alle Signale und Arbeitspunkte ermittelt. Diese geben einen Aufschluss darauf, wie
einflussreich der jeweilige Parameter maximal ist und wie stark sein allgemeiner Einfluss ist.
Daneben wurde das Produkt aus Maximum und Mittel fir einen Parameter als zusatzliche
Kennzahl berechnet, um so eine einzelne Kennzahl zu erhalten, die den Einfluss des
Parameters charakterisiert. Durch dieses Vorgehen konnte ermittelt werden, dass 16
Parameter fir das Modell von besonderer Wichtigkeit sind, wahrend die anderen Parameter
nur einen vernachlassigbaren Einfluss auf das Simulationsergebnis haben. Um diese
Ergebnisse der Sensitivitdtsanalyse in die Parameterschatzung miteinzubeziehen, wurden

verschiedene Strategien fur die Parameterschatzung evaluiert. Diese Strategien umfassen:

a) Parameterschatzung mit allen 38 Parametern in einem Schritt
b) Parameterschatzung mit reduzierter Anzahl an Parametern (16) in einem Schritt

c) Parameterschatzung in zwei Schritten: zunéchst (b), dann (a)

Das Ergebnis dieser Evaluierung ist in der folgenden Tabelle dargestellt.

Tabelle 2: Ergebnisse der Parameterschatzung mit (a) allen Parametern, (b) dem reduzierten Parameterset und
(c) zunachst dem reduzierten Parameterset und dann allen Parametern.

*MAF: Mittlerer absoluter Fehler

Alle Parameter Reduziertes Set Zwei-Schritt-Schitzung
Dauer: 58,43 min Dauer: 20,12 min Dauer: 31,63 min
LvV 12.7 ml Lvv 5.5 ml LvV 5.4 mi
RVV 7.3 ml RVV 3.0 ml RVV 3.0 ml
Q_AV 8.2 ml/s Q_AV 11.1 mi/s Q_AV 10.7 ml/s
Q PV 20.9 mlfs Q_PV 20.9 mlfs Q_PV 20.8 ml/s
AoP 2.8 mmHg AoP 4.7 mmHg AoP 4.7 mmHg
RVP 3.1 mmHg RVP 2.4 mmHg RVP 2.4 mmHg
LAP 44.3 mmHg LAP 49.1 mmHg LAP 49.1 mmHg

Die Parameterschéatzung mit allen Parametern (a) war deutlich zeitaufwendiger und lieferte
eine suboptimale Ldsung im Vergleich zu den anderen beiden Strategien. Die
Parameterschatzung mit reduziertem Parameterset (b) war mehr als doppelt so schnell und
erzielte dennoch bessere Ergebnisse mit geringeren Abweichungen zwischen den
Tierversuchsdaten und dem Modell. Die Strategie (c), bei der zunéchst das reduzierte

Parameterset geschéatzt wird und dies als Ausgangspunkt fir eine vollstandige
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Parameterschatzung verwendet wird, erzielte noch einmal leicht bessere Ergebnisse als (b)

bei einer gleichzeitig geringeren Laufzeit als (a).

Auf Basis der Ergebnisse in AP 1 wurden in AP 4.2 u. A. ein physiologisch motivierter Regler
entwickelt, der analog zum CSW-Regler (constant SW-Regler) die Flache der HQ-Kurven
adressiert. Der Wirkungsplan des HQ-Reglers mit allen relevanten Ein- und Ausgangsgrof3en
ist in Abbildung 6 dargestellt. Dieser wurde im Rahmen der Validierungsversuche neben
weiteren physiologisch motivierten Reglern, die keine invasiven Messungen bendétigen, mit
dem konventionellen CSW-Regler und dem KiI-Regler verglichen, siehe AP10. Innerhalb
dieses Arbeitspaketes wurde die Regler auch auf Robustheit durch die Simulation

verschiedener Lastvariationen basierend auf den Ergebnissen aus AP 3 getestet.

Um eine moglichst gute Performance des HQ-Reglers in den Validierungsversuchen
sicherzustellen, wurden die Parameter des HQ-Reglers mithilfe eines Bayes’schen
Optimierungsverfahrens feinabgestimmt. Die Bayes'sche Optimierung (BO) ist ein
stochastisches Black-Box Optimierungsverfahren, welches es ermdéglicht, das globale

Optimum einer Funktion zu ermitteln, ohne diese kennen und ableiten zu missen.

Regelstrecke

HQyef HQ- @vap Herz- Herz- Quap: Pry, Pao
> » kreislauf- >
Regler pumpe system

Bestimmung
HQ-Flache

Abbildung 6: Wirkungsplan des HQ-Reglers.

APS5: lterativer Reglerentwurf KI-Regler

Im Rahmen von AP 5.1 wurde ein KI-Regler entwickelt, der aus einem iterativ lernenden Regler
(ILR) in Kombination mit einem Beobachter besteht. Letzterer wurde in diesem Fall durch einen
Extended Kalman-Filter (EKF) realisiert, siehe Abbildung 7. Das Filter nutzt ein physikalisch
basiertes Modell mit einer maschinell erlernten Fehleraufschaltung, um kardiovaskuléare
Zustande wie z.B. das ventrikuldre Volumen zu schéatzen. Zu diesem Zweck werden sowohl
der ventrikulare als auch der aortale Druck und der Fluss durch die Herzpumpe als
ZustandsgroRen des EKF verwendet und mit den entsprechenden Messwerten in jedem

Abtastschritt verglichen. Im Gegensatz zu einem reinen Soft-Sensor erlaubt der Vergleich der
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Iterativ Lernende Regelung Regelstrecke
SW, WyAD - Herz- Pry, Paos
ef ﬂ\ Herz- | | Kreislauf- v Paos Quan
_ pumpe
system

omaar 20

Grey-box Modell

ﬁLV: ﬁAo- QVAD

Wiy

SW |Bestimmung 5
SW LV

Abbildung 7: Wirkungsplan der ILR in Kombination mit dem EKF zu Schéatzung des ventrikulédren Volumens im
linken Ventrikel.

durch ein Prozessmodell geschatzten ZustandsgréfRen mit den entsprechenden Messwerten
eine Korrektur der ventrikuldren Volumenschatzung und somit auch der darauf basierenden
Schatzung der Schlagarbeit. Dafir wurden in AP 5.2 mithilfe des in AP 4.1 Uberarbeiteten
Herzkreislaufmodells groRe Mengen an Zeitreihen generiert. Um die Ubertragbarkeit des
Ansatzes in die Praxis zu illustrieren, wurde der Extended Kalman-Filter auch mit
Tierversuchsdaten trainiert und validiert. Die Ergebnisse zeigen, dass das EKF in der Lage ist,
das ventrikulare Volumen sowohl in-silico als auch in-vivo zu schatzen. Aufgrund der hohen
Variabilitat zwischen den einzelnen Tieren sind die Ergebnisse jedoch deutlich besser, wenn
das kunstliche neuronale Netz ausschliel3lich mit Daten des jeweiligen Tieres und nicht mit

Daten mehrerer Tiere trainiert wurden, siehe Abbildung 8.

Training mit Daten verschiedener Tiere

E =500
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E ‘ I | I —
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Abbildung 8: Geschatzes ventrikulares Volumen (blau) mithilfe des EKF versus gemessenes Volumen (grau)
bei einer rampenférmigen Anderung der Drehzahl (orange), wobei der EKF mit Daten verschiedener Tiere
(oben) oder nur mit Daten des jeweiligen Tieres trainiert wurde (unten).
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Zudem wurde auch ein ,reiner Kl-Regler entwickelt, der auch das Verhalten des
physiologischen Reglers mithilfe von ML abbildet. Simulationsergebnisse der Schlagarbeit bei
Variationen der (1) Vorlast (engl. Preload), (2) Nachlast (engl. Afterload), (3) Kontraktilitat
(engl. Contractility) und einer Variation mehrerer hamodynamischer Parameter parallel (engl.
Exercise) mit dem CSW-Regler (blau), ,reinen” KI-Regler, und Betrieb bei konstanter Drehzahl
sind in Abbildung 9 dargestellt. Leider lernt der ,reine“ KI-Regler in diesem Fall jedoch nur das
Verhalten des CSW-Reglers abzubilden und nicht das eigentliche Ziel des Reglers zu erfillen,
das darin besteht die Schlagarbeit konstant zu halten. Daher wurde dieser Ansatz entgegen
der urspriinglichen Planung im Antrag einen Kl-Regler zu entwickeln, der das Verhalten des

klassischen Reglers erlernt, verworfen.
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Abbildung 9: Simulationsergebnisse der Schlagarbeit bei Variationen der (a) Vorlast, (b) Nachlast, (c)
Kontraktilitat und (d) einer Variation mehrerer hamodynamischer Parameter parallel mit dem CSW-Regler
(blau), reinen KI-Regler (rot), und dem Betrieb bei konstanter Drehzahl (gelb).

Der Kl-Regler, bestehend aus einer ILR in Kombination mit einem EKF, sowie der ,reine” Kl-
Regler wurden in AP 5.2 mit Zeitreihen des in AP 4.1 Uberarbeiteten physikalischen Modells
trainiert und validiert. Im Kontext von AP 5 wurde zudem die Entwicklung und Einrichtung einer
Workstation unter Verwendung spezifizierter Industriehardware vorangetrieben, um die
erforderliche Echtzeitfahigkeit der Algorithmen sicherzustellen. Die Workstation wurde
konzipiert, um als zentrale Regelungseinheit zu fungieren_und zuverlassige Schnittstellen zu

den verschiedenen Sensoren innerhalb des Tierversuchsaufbaus zu etablieren. Dabei wurde
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besonderes Augenmerk auf die Erfassung der Sensordaten mit einer angemessenen
Abtastfrequenz gelegt, um eine prazise und kontinuierliche Uberwachung sowie Regelung der

relevanten Parameter zu gewahrleisten.
AP7: Ergebnisdiskussion Iterationsschritt

In regelmaRigen Meetings (alle zwei Wochen) haben die Projektpartner ihre Arbeitsergebnisse
vorgestellt, um die Ziele und n&chsten Schritte zu besprechen. Durch diese iterativen
Ergebnisdiskussionen wurde ein besseres Verstandnis der Arbeiten aus den anderen
Fachgebieten generiert.

APS8: Validierung und Verdffentlichung Ergebnisse

Die Evaluierung der Regelgite der entwickelten Regler durch die klinischen Experten sowie
die Freigabe fur den Tierversuch ist erfolgt. Daflir wurden zunachst in-vitro Versuche an einem
Mockloop (Hardware-in-the-Loop Aufbau) durchgefiihrt, um den Nachweis der Funktionalitat
des HQ-Reglers und des Kl-Reglers zu erbringen, siehe AP10. Zusammen mit den
Projektpartnern wurden bereits zwei Artikel publiziert und die Ergebnisse auf der BMT 2023
prasentiert. Zudem sind bereits weitere Veroffentlichungen z.B. zum KI-Regler in Arbeit, siehe

B.6 Erfolgte und geplante Veroffentlichungen.
AP9: Zusammenfihren von KI-Regler und Datenmodell

Um die Zusammenfihrung des synthetischen Datenmodells mit dem KI-Regler
sicherzustellen, wurden in AP 9.1 zunachst geeignete Schnittstellen definiert. Zudem wurde
bereits in AP 9.2 eine geeignete Plattform zur Integration der Arbeitsergebnisse aus beiden
Doménen bestimmt. Das Training des Kl-Reglers mit synthetischen Daten (AP 9.3) sowie die
Validierung des auf synthetischen Daten gelernten Kl-Reglers durch alle Projektpartner (AP
9.4) ist ebenfalls erfolgt. Leider hat sich dabei herausgestellt, dass der auf dem generativen
Modell trainierte Kl-Regler lediglich fur ausgewdhlte Lastfalle und unter Nachflihrung der SW
eine gute Performance erzielt. Fir die in-vivo Validierungsversuche (AP 10.3) konnte der
Regler daher nicht beriicksichtigt werden. Eine potenzielle Ursache kénnte die Datenbasis des
synthetischen Modells darstellen, welche tber wenig Daten aus Versuchen mit geschlos-

senem Regelkreis verfugt.
AP10: Validierungsversuche

Im Rahmen von AP 10.2 wurden die Regler gemeinsam mit der Herzpumpe sowie der
entwickelten Workstation, die im Rahmen des Tierversuchs eingesetzt werden soll, am
bestehenden Hardware-in-the-Loop (HIL) Aufbau eingehend getestet. Die Untersuchungen
umfassten verschiedene Interventionen, bei denen gezielt die Druckverhéltnisse geéndert

Abschlussbericht LeRntVAD — 01|S21056A 15
Interpretierbares Generatives Maschinelles Lernen zur intelligenten Regelung von Ventricular Assist
Devices



I rt Institut fiir
Regelungstechnik

wurden, um die Reaktion der Regler auf potenzielle Storeinflisse zu evaluieren. Dabei wurde
insbesondere die Integration und Echtzeitfahigkeit des KI-Reglers, der sowohl mit Simulations-
als auch mit Tierversuchsdaten trainiert wurde, auf der Workstation untersucht. Des Weiteren
wurde die Mdglichkeit zur Strommessung etabliert, um diese in zuklnftigen
Regelungsstrategien als zusatzlich nichtinvasive MessgrofRe nutzen zu koénnen. Dies ist
beispielsweise von Bedeutung fiir die prazise Steuerung und Uberwachung der
Pumpenleistung. Um den sicheren Betrieb der Herzpumpe in Notfallszenarien innerhalb der
Tierversuche zu gewahrleisten, wurden zudem mehrere Sicherheitsmechanismen
implementiert. Dazu gehdren eine manuelle Steuerungsoption fur die Pumpendrehzahl sowie
ein zusatzlicher Stromkreis, der es ermdglicht, die Hardware bei Bedarf neu zu starten,

wahrend der Betrieb der Herzpumpe sichergestellt ist.

Zudem erfolgte in AP 10.3 die Integration aller im Rahmen des Vorhabens entwickelten Regler
in das Tiermodell. Insgesamt wurden 5 Vorversuche fur die Generierung zusatzlicher
Tierversuchsdaten und 3 Hauptversuche durchgefiihrt, bei denen die entwickelten Regler
validiert werden konnten. Dabei konnte gezeigt werden, dass insbhesondere die
physiologischen Regler, die auf Korrelationen zur Schlagarbeit basieren und dennoch auf
zusatzliche invasive Messungen verzichten, in der Lage sind eine physiologische Regelung
durchzufiihren. Zudem konnte auch der KI-Regler, der jedoch zuvor anhand von
Tierversuchsdaten aus dem jeweiligen Tierversuch und nicht anhand von synthetischen Daten
trainiert wurde (vgl. AP 9), erprobt werden. Dabei wurde gezielt ein breites Spektrum an
physiologischen  Gegebenheiten  durch  verschiedene Interventionen  abgebildet
(Vorlastreduktionen, Nachlasterh6hungen, Steigerungen der kardialen Kontraktilitat). Diese
haben sich bereits in der Vergangenheit bei der Validierung entwickelter
Regelungsalgorithmen bewahrt (Habigt et al.), sodass dabei auf bereits bestehende Strukturen
und Ablaufe zurlickgegriffen werden konnte. An der Auswertung und Aufbereitung der

generierten Tierversuchsdaten arbeiten wir zurzeit noch.
AP12: Messeprasentation

Gemeinsam mit den Partnern vom UKA und UBI haben wir in AP 12.2 auf der Bihne vom
Landesgemeinschaftsstand des Wirtschaftsministerium NRW auf der MEDICA unsere
vorausgegangenen Projektergebnisse zur intelligenten Regelung von
Herzunterstitzungssystemen vorgestellt, siehe Abbildung 1. Die MEDICA ist die weltweit
grolite Medizinmesse - mit einigen tausend Ausstellern aus mehr als 50 Nationen in 19
Messehallen. Die Messe ermgglichte den Austausch des Projektkonsortiums mit flihrenden
nationalen sowie internationalen Experten aus Industrie und Forschung und fand vom
13.11.2023 bis zum 16.11.2023 in Dusseldorf statt. Zur Vorbereitung der Messe wurden die
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vorausgegangenen Ergebnisse aus dem LeRntVAD-Projekt in AP 12.1 medial in Form einer

Prasentation aufbereitet.

B.2 Wichtigste Positionen des zahlenmaligen Nachweises

Im Rahmen des Projektes wurde eine echtzeitfahige Industriehardware von Bachmann zur
Regelung des HiL-Prifstandes sowie der Herzpumpe fiir die Validierungstierversuche gekauft,
welche eine zwingende Voraussetzung fir die Validierung der entwickelten
Regelungsalgorithmen dargestellt hat. Des Weiteren wurden eine Speicherkarte, diverse
Klemmsets und Verbindungen fur den HiL-Prifstand, sowie zusatzliche Druck- und

Abstandssensoren, beschafft.

B.3 Notwendigkeit und Angemessenheit der geleisteten Projektarbeiten

Die zunehmende Alterung der Bevdlkerung fiihrt zu einer steigenden Zahl an Menschen mit
terminaler Herzinsuffizienz. Angesichts des akuten Mangels an Spenderorganen riicken
mechanische Unterstliitzungssysteme als vielversprechende Alternative in den Vordergrund.
Im klinischen Alltag werden Herzunterstitzungssysteme vorwiegend mit einer konstanten
Pumpengeschwindigkeit betrieben. Dies kann zu Problemen wie Ansaugeffekten oder
unzureichender Unterstitzung fihren (Compostella et al.). Eine physiologische Regelung auf
Basis von kardiovaskularen Messdaten konnte die Lebensqualitat der Patienten daher
erheblich verbessern und somit auch zu einer kardialen Regeneration beitragen. Die Regelung
physiologischer RegelgrofRen setzt jedoch haufig eine Uber die Implantation der Pumpe
hinausgehende Invasivitat zur Einbringung weiterer Messsonden voraus. Dies macht eine
baldige klinische Einfihrung unwahrscheinlich. Die im Rahmen dieses Vorhabens
durchgefuhrten Arbeiten zur physiologischen Regelung von Herzunterstiitzungssystemen
basierend auf nicht-invasiven Messdaten kénnten die kardiale Regeneration fordern und die
Risiken invasiver Eingriffe minimieren. Ein zentraler Aspekt des Vorhabens war zudem die
Entwicklung datenbasierter Algorithmen, die das Verhalten von Regelungen bzw.
kardiovaskularen Parameter aus synthetisch erzeugten Daten ableiteten. Diese innovative
Herangehensweise ermoglicht eine signifikante Reduktion der erforderlichen Tierversuche
und ert6ffnet gleichzeitig neue Perspektiven fiir die Generierung realistischer Trainingsdaten
fur Kl-basierte Regler. Somit kann das ethische Dilemma im Tierversuch verringert und eine

schnellere klinische Implementierung neuer Technologien geférdert werden.

Insgesamt tragen die Ergebnisse dieses Vorhabens entscheidend dazu bei, den Weg fir
zukunftige Entwicklungen von Kl vor allem im Bereich von Herzunterstitzungssystemen, aber
auch in angrenzenden medizinischen Themen, zu ebenen. Die gelungene Kombination aus
einer hoch spannenden und gesellschaftlich relevanten Anwendung mit der Erforschung des
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Nutzens von ML und insbesondere synthetische Daten machte die geleisteten Projektarbeiten
sowohl notwendig als auch angemessen im Kontext der aktuellen Herausforderungen in der
Kardiologie. Durch die Nahe zur realen Anwendung und die Messeprasentation, bei der
Vertreter aus Industrie und Wissenschaft teilgenommen haben, kénnte dieses Projekt die

Grundlage fur kommende, durch die Industrie getriebene, Innovationen legen.

B.4 Voraussichtlicher Nutzen und Verwertbarkeit der Ergebnisse

Der durch dieses Vorhaben erzielte wissenschatftlich-technische Fortschritt konzentriert sich
im  Wesentlichen auf den Einsatz kinstlicher Intelligenz zur Regelung von
Herzunterstitzungssystemen. Die entwickelten Beobachter und physiologischen Regler
erweitern den Stand der Technik dahingehend, dass die Drehzahl des Systems aktiv an die
Belastung des Herzens angepasst werden kann, ohne dabei auf invasive Messdaten
angewiesen zu sein. Dies eroffnet die Mdglichkeit, Herzunterstiitzungssysteme auch zur
Langzeittherapie von Patienten mit einer terminalen Herzinsuffizient einzusetzen.
Wissenschaftlich kann dieser Ansatz auch auf andere medizintechnische Systeme
angewendet werden. Denkbar ist auch der Einsatz z.B. im Bereich der personalisierten
Therapie. Der Einsatz kinstlicher Intelligenz zur Regelung von Herzunterstlitzungssystemen
bietet zahlreiche Vorteile fur die Patienten und Arzte, aber auch die Krankenkassen als

Kostentrager:

e Verbesserte Patientenversorgung: Die Kl-gestitzte Anpassung der
Herzunterstutzungssysteme an die individuelle Belastung des Herzens verbessert die
Therapieeffizienz und fiihrt zu besseren Behandlungsergebnissen.

e Reduktion invasiver Eingriffe: Durch den Verzicht auf invasive Messdaten wird das
Risiko fur Komplikationen und Infektionen verringert, was den Genesungsprozess
beschleunigen kann und die Patientensicherheit erhoht.

o Kostenreduktion: Effizientere Therapieansétze und eine mdogliche Reduktion der
Krankenhausaufenthalte kénnen die Kosten fur Krankenkassen senken.

e Erhdhte Lebensqualitat: Die verbesserte Anpassung der Drehzahl der
Herzunterstitzungssysteme an die Belastung des Herzens kann zu einer héheren

Lebensqualitat und einem verlangerten Leben der Patienten beitragen.

Zudem konnte eine Vielzahl von Studierenden im Rahmen von beispielsweise Tatigkeiten von
studentischen Hilfskraften und Abschlussarbeiten ausgebildet werden. Es wurden insgesamt

sechs Abschlussarbeiten im Rahmen des Vorhabens betreut:

e Schatzung von Physiologischen KenngroRen des Herzkreislaufsystems von

Neuronalen Netzen (Bachelorarbeit)
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e Entwicklung und Gegenuberstellung von physiologischen Reglern fur die Regelung von
Herzunterstitzungssystemen (Bachelorarbeit)

e Maschinelles Lernen zur Entwicklung einer datenbasierten Iterativ Lernenden
Regelung fiir Linksherzunterstiitzungssysteme (Masterarbeit)

e Beobachter basierend auf maschinellem Lernen fur die adaptive Regelung von LVAD-
Systemen (Masterarbeit)

e Entwicklung eines Grey-Box-Modells fiir das kardiovaskulare System (Masterarbeit)

e Optimierung einer lterativ Lernenden Regelung fir Herzunterstitzungssysteme

(Masterarbeit)

Neben Abschlussarbeiten wird sich ein unmittelbarer Nutzen aus den Publikationen (siehe 0
Erfolgte und geplante Vertffentlichungen) ergeben, welche der Hochschule und anderen
Institutionen ermdglichen, den Stand der Technik weiter voranzutreiben. Aus Sicht der
Hochschule kann die gewonnene Expertise auch genutzt werden, um andere

wissenschatftliche Fragestellungen im medizintechnischen Bereich zu erforschen.

B.5 Fortschritt auf dem Gebiet des Vorhabens bei anderen Stellen

Innerhalb der Projektlaufzeit wurden zwei Regelungsalgorithmen fir LVADs auf Basis von
kunstlicher Intelligenz (KI) entwickelt und veroéffentlicht (Fetanat et al.; Li et al.), sowie ein
Algorithmus zur Vorhersage des linksventrikularen Volumens unter LVAD-Therapie
(Bonnemain et al.). Diese Veroffentlichungen betonen die Bedeutung und Aktualitéat des
Forschungsvorhabens. Die veréffentlichten Algorithmen wurden jedoch nur in-silico getestet.
AuBerdem stellt das Training eines KI-Reglers mit Hilfe eines generativen Modells einen

innovativen und neuartigen Ansatz dar.

B.6 Erfolgte und geplante Verdffentlichungen

Zusammen mit den Projektpartnern wurden folgende Artikel publiziert (peer-reviewed):

1. Kummert, Johannes, et al. "Generating Cardiovascular Data to Improve Training of
Assistive Heart Devices." 2023 IEEE Symposium Series on Computational Intelligence
(SSCI). IEEE, 2023.

2. Feldhans, Robert, et al. "Data Augmentation for Cardiovascular Time Series Data
Using WaveNet." 2023 IEEE Symposium Series on Computational Intelligence (SSCI).
IEEE, 2023.

Zudem werden die Ergebnisse des Projektes und insbesondere der Validierungstierversuche

derzeit noch aufbereitet und es sind Publikationen zu folgenden Themen geplant:
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e Journal Paper: EKF zur Schatzung kardiovaskularer Zustande

o Journal Paper: KI-Regelung eines LVAD trainiert mit Daten des generativen Modells
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Urspringliche Aufgabenstellung des Projektes

Das Ubergeordnete Ziel des LeRntVAD-Projektes war auf Basis bestehender Versuchsdaten
ein synthetisches Simulationsmodell fur das Herz-Kreislauf-System zu entwickeln. Dieses
Modell sollte im Rahmen dieses Verbundvorhabens am Institut fiir Regelungstechnik der
RWTH Aachen fur den Entwurf eines auf kiinstlicher Intelligenz (KI) basierenden Reglers fiir
linksseitige Herzunterstitzungssysteme (engl. Left Ventricular Assist Devices — LVADS)
genutzt werden, der im Gegensatz zu konventionellen Reglern auf zusatzliche invasive
Sensorik verzichten kann. Damit sollte den Herausforderungen der zunehmenden terminalen

Herzinsuffizienz in der alternden Bevoélkerung Rechnung getragen werden.
Wissenschaftlicher und technischer Stand, an den angeknipft wurde

Die Einfuhrung von LVADs sowie Fortschritte in der Pumpen- und Implantationstechnik haben
die Therapie von Patienten mit terminaler Herzinsuffizienz revolutioniert. Dennoch leiden die
Patienten weiterhin unter einer starken Einschrankung (Molina et al. 2021; Jung et al. 2016).
LVADs laufen bisher primér mit einer konstanten Drehzahl, welche nach der Implantation fest
eingestellt wird (Compostella et al. 2014). Daruiber hinaus sind LVADs, die mit einer konstanten
Drehzahl betrieben werden, deutlich weniger lastsensitiv als ein gesundes Herz (Salamonsen
et al. 2011) und die intrinsischen Autoregulationsmechanismen bei herzinsuffizienten
Patienten massiv eingeschrankt (Kitzman et al. 1991). Studien illustrieren, dass
Regelungsalgorithmen, die die Pumpendrehzahl bedarfsgerecht anpassen, die koérperliche
Belastbarkeit verbessern kénnen (Schima et al. 2006). Daher existiert in der Literatur bereits
eine Vielzahl von Regelungsalgorithmen fir LVADs, darunter physiologische
Regelungsalgorithmen, welche die natirlichen Autoregulationsmechanismen des Herzens
imitieren. Die Regelung physiologischer Regelgrofien setzt jedoch haufig eine Uber die
Implantation der Pumpe hinausgehende Invasivitdt zur Einbringung weiterer Messsonden
voraus. Der Einsatz von KI konnte die Entwicklung und Klinische Integration von
physiologischen Regelungsalgorithmen auf Basis nicht-invasiver Messungen ermdglichen
(Olsen et al. 2020).

Planung und Ablauf des Vorhabens

Unvorhersehbare Probleme bei der Suche nach geeigneten wissenschaftlichen
Mitarbeiter:innen und wiederholte Krankheitsausfélle sowie die Notwendigkeit zusatzlicher
Vorversuche fuhrten leider zu Verzégerungen im Projekt, die bis zum Ende des urspringlichen
Bewilligungszeitraums nicht mehr héatten ausgeglichen werden kénnen. Daher wurde das

Projekt um ein halbes Jahr verlangert. Der Projektzeitplan nach der Verlangerung sowie eine
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detailliertere Beschreibung des Ablaufs des Vorhabens kann dem Abschlussbericht unter A.2

Planung und Ablauf des Vorhabens entnommen werden.
Wesentliche Ergebnisse

Das Institut fir Regelungstechnik der RWTH Aachen (IRT) hat im Rahmen des LeRntVAD
Projektes wesentliche Fortschritte in der Entwicklung und Implementierung von (Kl-basierten)
Regelungssystemen fur Herzunterstitzungssysteme erzielen konnen. Dafir wurden zunachst
geeignete nicht-invasive RegelgréRen evaluiert, wobei die Schlagarbeit als SchllisselgroRe
identifiziert wurde, um natirliche Autoregulationsmechanismen des Herzens zu imitieren. Im
Anschluss wurden die Tierversuchsdaten auf Korrelationen zwischen der Schlagarbeit und
nicht invasiven Messgrof3en untersucht. Als KorrelationsgroRe zur Schlagarbeit wurde u. A.
die Flache der Kurven zwischen dem Druckgradienten tber der Pumpe (H) und dem
Pumpenfluss (Q) identifiziert. Darauf basierend wurde ein physiologisch motivierter Regler
entwickelt, der diese Flache adressiert (HQ-Regler). Auf3erdem wurde ein KI-Regler
entwickelt, der aus einem iterativ lernenden Regler in Kombination mit einem Beobachter
besteht, um kardiovaskulare Zustéande wie z.B. das ventrikulare Volumen zu schétzen. Der Kl-
Regler zeigte sowohl mit Simulations- als auch mit Tierversuchsdaten vielversprechende
Ergebnisse. Darlber hinaus wurde auch ein "reiner" Kl-Regler entwickelt, der auch das
Verhalten des physiologischen Reglers mithilfe von ML abbildet. Dessen Leistung blieb jedoch
hinter den Erwartungen zurtick und der Ansatz wurde daraufhin verworfen. Die Validierung der
Regler erfolgte durch umfassende Tests an einem Hardware-in-the-Loop (HIL)-Aufbau sowie
in abschlieBenden Validierungstierversuchen. Die Projektergebnisse, die innerhalb des
Projektes erzielt wurden, konnten bereits in zwei Artikeln verdffentlicht werden und wurden
auch auf der MEDICA 2023 prasentiert, was den Austausch mit Experten aus Industrie und
Forschung foérderte. Die erzielten Ergebnisse verdeutlichen einen signifikanten Fortschritt in
der intelligenten Regelung von Herzunterstlitzungssystemen und deren Anwendungspotenzial
zur Verbesserung der Patientenversorgung. Zudem ebenen sie den Weg flr zukinftige
Entwicklungen von Kl im Bereich Herzunterstiitzungssysteme, aber auch in angrenzenden

medizinischen Themen.

Zusammenarbeit mit anderen Forschungseinrichtungen

Das Teilprojekt wurde in enger Absprache mit allen Projektpartnern durchgefiihrt. Die
Schnittstellen und Aufteilung der Arbeitspakete werden in Kapitel A.5 Zusammenarbeit mit
anderen Forschungseinrichtungen der ausfuhrlichen Darstellung beschrieben. Darliber hinaus

gab es keine Zusammenarbeit mit Dritten auRerhalb des Verbundes.
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