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Uvod

Je to vice nez 45 let, kdy byla tspésné oplozena prvni lidska vajeéna bunka
(oocyt) procesem In vitro Fertilisation, neboli ,joplozenim ve zkumavce®“. Vysledkem
bylo prvni narozené dité zplozené metodou In vitro Fertilisation (IVF). K tomuto
velkému prelomu doslo ve Velké Britanii v roce 1978 diky lékaitim R. Edwarse
a P. Steptoea. Jméno narozené divky bylo Louise Brownova [17].

Od oznameni prvniho narozeného ,ditéte ze zkumavky“ do dnesni doby doslo
k mnoha objevim prilomovych technik, které pomahaji prekondvat neplodnost
jedincti. Motivaci pro vyvoj a vyzkum metod asistované reprodukce je i fakt,
ze v rozvinutych zemich je az 15 % péru, které nedosdhnou téhotenstvi po jednom roce
pravidelného nechranéného pohlavniho styku a spadaji, podle Svétové zdravotnické
organizace (WHO), do kategorie neplodnosti (infertility) [18].

Jednou z technik asistované reprodukce je metoda intracytoplazmatické injekce
spermii, zkracené ICSI [19]. Metoda ICSI se pouziva pri vice jak 70 % mimotélnich
oplodnéni z ¢erstvych oocytt. Pouziva se zejména v pripadech tézkych muzskych
faktort, kdy spermie neni schopna oplodnit oocyt prirozenou cestou. Divodem
miize byt budto nizky pocet spermii nebo jejich nizka pohyblivost. Dale je metoda
ICSI pouzivana pri vysokém véku rodicek, malém poctu oocytt rodicek a dalsich
problémech zamezujicich prirozenému oplodnéni [20].

Metoda ICSI, jak nédzev napovida, je zaloZena na penetraci oocytu (tj. lidské va-
jecné bunky) pomoci mikropipety, kterd nese muzskou pohlavni burku,
spermii. Oocyt je béhem této procedury uchycen za pomoci pridrzovaci mikropipety.
Po penetraci oocytu mikropipetou se spermii je spermie umisténa do bunky a nasledné
vytazena [21].

Vy$e uvedeny postup ICSI se miize zdat jednoduchy, nicméné samotny proces
procedury ICSI je v praxi velice slozity. Béhem procedury nastava mnoho obtizi, jako
je vysokd flexibilita oocytdrni membrany béhem penetrace [19]. Disledkem toho,
dochézi pri penetraci oocytu mikropipetou k velké deformaci oocytu a to muze mit
za nasledek zniceni celé bunky [22].

Za cilem pfekonat tento problém, byla vyvinuta a tspésné implementovana
pro klasickou ICSI proceduru technologie bunécné penetrace zalozend na piezo
¢lenu [23] [24]. Tato metoda je zaloZena na postupném posouvani mikropipety proti

membrané oocytu pomoci mikromanipuldtoru, pricemz samotna mikropipeta je
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buzena piezo ¢lenem vysokou frekvenci v radech jednotek az desitek kHz. Vybuzeny
sled pulzit mikropipety napomah4 k jednodusi penetraci membrany oocytu [19].

Ackoliv metoda ICSI s piezoaktuatorem, diky vibracnim pohybtm mikropipety,
dosahuje snazsiho proniknuti do bunky, a diky tomu nedochézi k tak velkym defor-
macim oocytu, jako je tomu pri klasické ICSI bez piezoaktuatoru, trpi tato metoda
na velké boc¢ni oscilace penetracni ¢asti mikropipety. V dusledku toho mikropipeta
zpusobuje vétsi oblast poskozeni bunééné membrany, coz ma spatny vliv na dalsi
vyvoj oocytu. V dusledku toho je metoda ICSI bez piezoaktuatoru stéle hlavni
vyuzivanou metodou asistované reprodukce [25].

Metoda ICSI s piezoaktuatorem ma velky potencidl v oblasti asistované
reprodukce, nicméné je zde stéle velky prostor pro zlepseni. Za cilem omezit boc¢ni
oscilace piezo mikropipety je pri nékterych aplikacich do penetracni ¢asti mikropipety
nasat sloupec rtuti, ktery diky své velké hmotnosti utlumuje bo¢ni oscilace buzené
mikropipety, a je tak dosahovano uspokojivych vysledkt. Toto feSeni je Uc¢inné,
nicméné je zde velky problém s toxicitou rtuti, a proto toto TeSeni je ve vétsiné statt
zakazané. V pripadé prekonani problému s bo¢nimi oscilacemi piezo mikropipety by
tato metoda dosahovala velice priznivych vysledki, a zaroven by nebylo potfeba mit
natolik proskolené a zkusené pracovniky, jako pro metodu ICSI bez piezoaktuatoru
[26].

Tato diplomova prace se bude zejména vénovat navrhu modelu sklenéné piezo
mikropipety pro metodu ICSI za cilem zkoumani mechanického chovani pene-
tracni ¢asti piezo mikropipety. Vzhledem k rozmériim penetracni ¢asti mikropipety,
kde se prumér mikropipety pohybuje okolo 6um, a buzeni mikropipety je realizovano
v Tfadech jednotek az desitek kHz, neni mozné plné pozorovat pohyb penetracni ¢asti
mikropipety ani pod nejlepsimi zafizenimi. V diisledku toho neni presné znamo, jaky
pohyb penetracni ¢ast mikropipety ve skutec¢nosti vykonava. Vytvoreny model piezo
mikropipety v této diplomové praci by mél objasnit nékteré otazky tykajici se pohybu
penetracni ¢asti mikropipety a mél by prinést dalsi poznatky pro vyzkum a vyvoj

metody ICSI s piezoaktuatorem.
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Cile prace

Prvnim cilem této diplomové prace je seznameni se s problematikou vyuziti piezo
mikropipet pii metodé ICSI. Piezo mikropipetou (popiipadé piezomikropipetou) je
minéna mikropipeta buzend piezoaktuatorem pri metodé ICSI. Metoda ICSI, neboli
intracytoplazmatickd injekce spermie spadd pod kategorii In vitro Fertilisation (IVF),
neboli ,,oplozeni ve zkumavce®.

V kapitole 1 bude predstavena metoda ICSI a jeji vyhody a nevyhody jako
oplodnovaci techniky. Déle zde bude struéné popsan cely proces metody I[CSI
a vyhody, které prinasi metoda ICSI s piezo mikropipetou. V dalsi ¢asti této kapitoly
budou ukazany pracovni stanice a dalsi prislusenstvi potrebné pro metodu ICSI.
Na zavér této kapitoly bude shrnuta geometrie a materialové vlastnosti piezo mikro-
pipet pouzivanych pti metodé ICSI, které budou nutné pro dalsi zkouméni.

Druha kapitola diplomové prace ma za cil vytvorit parametricky MKP model
piezo mikropipety. Tento model bude v dalsich kapitolach nastrojem pro zkouméni
mechanického chovani piezo mikropipety prostfednictvim modélni analyzy. Vzhledem
ke slozitosti geometrie mikropipety byla pro modelaci zvolena metoda konecnych
prvki, ackoliv by analytické Teseni jisté bylo mozné, jeho slozitost by byla enormni.
MKP model piezo mikropipety bude vytvoren v prostredi Abaqus za pomoci skripto-
vani v programu Python. Divodem, pro¢ bylo zvoleno prostfedi Abaqus pro tvorbu
modelu je moznost tvorby modelu pomoci skriptovani v programu Python, déle
moznost zpracovani dat v programu Matlab a obecné dobra zkusenost s prostredim
Abaqus.

V kapitole 2 bude vysvétlen cely postup tvorby parametrického MKP modelu
mikropipety pomoci skriptovani v Python. Zaroven zde budou vysvétleny jednotlivé
volby nastaveni modelu, vybér modelovacich prvki a dalsi. Dale bude v kapitole
vénovan cas automatizovanému sitovani MKP modelu pti zméné jednotlivych geome-
trickych parametrii. Po vytvoreni parametrického MKP modelu piezo mikropipety
bude spusténa modalni analyza mikropipety a budou predstaveny vystupy, které
model poskytuje.

Kapitola 3 se bude vénovat optimalnimu nastaveni hustoty sifovani modelu.
Bude zde pouzito propojeni prostredi Matlab s prostredim Abaqus za pomoci
spousténi Python skriptu prostrednictvim operacniho systému. Proces ziskavani

dat o kvalité sifovani modelu pri rizném nastaveni bude uskutecnén pomoci FOR
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cyklu a MatlabFunction v prostredi Matlab. Cely proces bude automatizovan
a vysvétlen. Na konci této kapitoly budou ukézany vysledky zavislosti vypocetniho
casu MKP modelu mikropipety na hustoté sitovani, pocet prvkit MKP modelu
mikropipety na hustoté sifovani a vliv hustoty sifovani MKP modelu mikropipety
na zménu vlastnich frekvenci modelu. Vysledky budou shrnuty a bude nastavena
optimalni hustota sifovani.

Ve ¢tvrté kapitole bude realizovana citlivostni studie MKP modelu piezo mikro-
pipety. V této kapitole budou ziskana data vlivu zmény parametri MKP modelu
mikropipety na zménu vlastnich frekvenci a vlastnich tvari. Postup extrakce dat
bude vysvétlen. V druhé ¢asti této kapitoly budou zhodnoceny ziskané vysledky
na zakladé vytvorenych grafii. Cilem této kapitoly bude nalézt vlastni tvary, které
vykazuji takovy pohyb penetracni c¢asti mikropipety, ktery je zadouci pii procedure
ICSI. Zaroven zde budou zhodnoceny jednotlivé vlastni frekvence modelu mikropipety
a jejich citlivost na parametry modelu mikropipety.

Kapitola 5 bude mit za cil validaci vytvoreného MKP parametrického modelu
mikropipety. V prvni ¢asti této kapitoly budou predstavena ziskana data z experi-
mentalni modélni analyzy (EMA). V druhé ¢asti bude pouzito genetickych algoritmi
v prosttedi Matlab a bude uskutecnéna identifikace parametrit MKP modelu mikro-
pipety. Cilem této optimalizace bude nalezeni takové sady parametr, pii které bude
MKP model mikropipety vykazovat stejné vlastni frekvence jako realnd mikropipeta,
tedy vlastni frekvence modelu se budou shodovat, nebo pii nejmensim blizit, vlastnim
frekvencim ziskanym z méreni EMA na realné mikropipeté. Predpoklad pro validaci
modelu je ten, Ze nalezené parametry modelu pomoci optimalizace genetickymi algo-
ritmy budou v hranici redlnych rozmért mikropipety. V posledni éasti této kapitoly
budou shrnuty vysledky ziskané z optimalizace genetickymi algoritmy, a na zakladé
téchto vysledkit bude MKP model mikropipety validovan.

Kapitola 6 bude nastinovat mozna konstrukéni feseni mikropipety s piezo-
aktudtorem. Bude zde popsano, jakym zptisobem celé konstrukéni reseni pracuje
a bude zde provedena diskuze nad jednotlivymi feSenimi. V druhé ¢éasti této kapitoly
bude vysvétleno, jaky je pozadovany pohyb piezo mikropipety, pii kterém dochazi
k nejlepsim vysledkti procedury ICSI s piezoaktuatorem. V dalsi ¢asti bude pred-
staven model mikropipety s roztokem uvnitt penetracni ¢asti mikropipety a bude
zhodnocen vliv tohoto roztoku na zménu vlastnich tvart mikropipety. V predposledni
casti této kapitoly bude aplikovana dynamicka analyza na MKP model mikropipety
s roztokem a budou predstaveny vysledky ziskané z této analyzy.

A na zavér, na zakladé poznatki ziskanych z kapitoly 4, citlivostni studie,
a dat ziskanych z dynamické analyzy mikropipety, bude navrzena mozna frekvencéni
oblast buzeni piezo mikropipety, pti které bude piezo mikropipeta vykazovat zadany

axialni pohyb penetrac¢ni ¢asti mikropipety.
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Kapitola 1

Asistovana reprodukce metodou

ICSI

Asistovana reprodukce metodou ICSI, neboli intracytoplazmaticka injekce
spermie je mikromanipulac¢ni technika mimotélniho oplodnovani spadajici pod IVF
(In vitro Fertilization). Tato metoda mimotélniho oplodnéni je odlisna od klasické
IVF metody. Klasickd IVF metoda je mimotélni oplodnéni oocytu spermii, které
probihd v kultivaénim roztoku bez vnéjsiho zasahu. Nasledné je uskuteénén prenos
embrya do délohy. Cela tato procedura je tzv. In vitro Fertilisation and Embryo
Transfer (IVF+ET) [17].

Metoda ICSI, na druhé strané, spoc¢iva v pfimé implementaci spermie do oocytu
pomoci mikropipety. Dochazi zde tedy k vnéjsimu zasahu, kdy mikropipeta se spermii

penetruje zénu pelucida a oolemu oocytu, jak je vidét na obrazku 1.1 [17].

Obr. 1.1: ICSI Metoda [1]

Jak klasickd IVF metoda, tak metoda ICSI ma své vyhody a nevyhody. Nejvétsi
vyhodou metody ICSI oproti klasické IVF je, ze lze implementovat do oocytu i
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spermie, které nedosahuji dostatecné aktivity pro proniknuti do oocytu prirozenym
zpusobem. Je tedy mozné reprodukovat i muzské jedince, kteri z evoluéniho hlediska
nemaji sanci se dale reprodukovat [27].

Z vyzkumu vyplyvd, zZe metoda ICSI je dnes vyuzivana v 66.5 % klinik asistované
reprodukce. Dtivodem, pro¢ se stala metoda tolik popularni, je pravé moznost dosah-
nout oplodnéni i v pripadé tézkych muzskych faktort neplodnosti. Déale se metoda
bézné vyuziva i v pripadech nizké zralosti oocyti, pri oplodnovani kryokonzervovanych
oocytil, nebo pro pacientky ve vyssim véku a dalsi [28].

Vzhledem k tomu, Zze u procesu ICSI jsou pouzivany pohlavni bunky jedinct,
které jsou defektni nebo ani nedokoncili redukéni déleni, je zde vyssi riziko vzniku
genetického defektniho embrya nez u ,tradicnich“ IVF metod [27].

Divody pouziti ICSI metody

e spermie neni schopna oplodnit oocyt prirozenou cestou, diivodem miize byt

nizky pocet spermii, nebo jejich nizka pohyblivost
e imunologické priciny neplodnosti
e mneuspésné pokusy pii ,klasickych® metodach IVF
e pri vysokém véku
e prTi nedspésnosti jinych metod umeélého oplodnéni
e pri zisku malého poctu vajicek
e pri oplodnovani vajicka kryokonzervovanou spermii
e pri oplodnovani darovanych vajicek

Metoda ICSI je hojné vyuzivana pro oplodnovani oocytt, jak u zvitat, tak u lidi.

ICSI metoda je oproti jinym metodam mimotélniho oplodnéni v mnoha pripadech

vvvvvv

Experimenty ukazuji, Ze metoda ICSI mé velky potencidl i v pripadech,
kdy klasické mimotélni oplodnéni neni mozné. To je i divodem proc¢ je snaha

tuto metodu stéle zdokonalovat a vyvijet [28].

1.1 Proces ICSI

Procedura ICSI (Intracytoplazmatickd injekce spermii), jak ndzev napovida,
je zalozena na implementaci spermie do oocytu pomoci mikropipety. Laboratorni
pracovnik pod mikroskopem nasaje spermii do mikropipety, posléze si uchyti vajicko

za pomoci podtlaku druhou mikropipetou. Dale mikropipetou se spermii penetruje
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Obr. 1.2: Pribéh procedury ICSI. A,B: mikropipeta propichuje zénu pelucida, C,D:
mikropipeta penetrovala zénu pelucida, E: mikropipeta prosla oolemou oocytu, F: injekce
spermie do oocytu, G-I: vytazeni mikropipety [2]

zonu pelucida a oolemu oocytu. Nasleduje injekce spermie do cytoplazmy oocytu.
Nakonec mikropipetu, jiz bez spermie, vytahne [20].

Problém, ktery casto u metody ICSI nastava je, ze mikropipeta se spermii
pri penetraci oocytu poskodi oocyt natolik, ze neni schopny se po vytahnuti mikropi-
pety zacelit, a procedura je diky tomu netspésna. V disledku velké elasticity mem-
brany oocytu, zaroven dochazi pti této metodé k velké deformaci oocytu, ktera muze
vést taktéz ke zniceni bunky. Pro ¢astecnou eliminaci tohoto jevu je na konstrukci
s mikropipetou umistén piezoaktuator. Tento piezoktuator rozkmita mikropipetu se
spermii, a diky tomu mikropipeta 1épe pronikne do oocytu a deformace oocytu je
pak nizsi nez pii penetraci bez piezoaktudtoru [22].

Toto Teseni s piezoaktuatorem, se z experimentti ukazalo v mnoha pripadech
mikropipety pii vybuzeni piezoaktudtorem neni zcela prozkouména [22]. Zaroven,
pri Spatném nastaveni piezoaktuatoru, dochézi k velkym boc¢nim kmitim penetracni
casti mikropipety, a to vede k poskozeni oocytu jesté ve vétsi mite, nez je tomu
u procedury ICSI bez piezoaktuatoru.

Ke zlepseni pohybu mikropipety, respektive ke snizeni bo¢ni oscilace mikropi-
pety, je pridavan do mikropipety se spermii sloupec rtuti. Toto feseni bude taktéz

diskutovano v této praci, nicméné ve veétsiné stat je pridavani rtuti zakazano,
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a to z divodu toxicity [26] [29].
Hlavnim cilem tedy je, prozkoumat pohyb piezo mikropipety pii vybuzeni
piezoaktuatorem, a posléze najit vhodné nastaveni piezoaktuatoru, které bude vyka-

zovat nejlepsi vysledky.

1.1.1 Pristroje a nastroje vyuzivané pri metodé ICSI

V této casti prace budou strucné shrnuty diilezité pristroje a nastroje, které jsou
vyuzivany pri procedure ICSI s piezoaktuatorem. Bude zde predstavena pracovni
stanice pro ICSI spolecnosti Eppendorf, viz. obrazek 1.5. Spole¢nost Eppendorf neni
jedinou spolecnosti dodavajici stanice pro metodu ICSI, nicméné pracovni stanice
od jinych spolec¢nosti jsou postaveny na stejném, nebo velice podobném, principu.

Tato pracovni stanice spolecnosti Eppendorf se sklada z inverzniho mikro-
skopu, adaptéru pro inverzni mikroskop, TransferMan 4m, CellTram 4m
Air a CellTram 4m Oil [3].

Obr. 1.3: Pracovni stanice pro ICSI spo- Obr. 1.4: Eppendorf TransferMan 4r
le¢nosti Eppendorf [3] micromanipulators [4]

e Inverzni mikroskop: opticky mikroskop s obracenou optickou soustavou,
tzn. objektivy jsou pod pozorovanym objektem a zdroj svétla s kondenzorem
nad objektem, zvétseni az 1000x, vybaveny modula¢nim kontrastem nebo

diferencidlnim interfazovym kontrastem pro zvyseni kontrastu obrazu, a dalsi.

e CellTram 4m Air: pneumaticky injektor pro bezolejovou mikromanipulaci

a jemné upevnéni bunék (oocyti).

e CellTram 4m Oil: hydraulicky, olejem plnény, mikroinjektor, schopny vytvaret

vyssi tlaky, nez vzduchovy systém, vyuziti pro prenos spermii.
o TransferMan 4m: mikromanipuldtor pro ovladédni pohybu mikropipet [3].

Cely proces implementace spermie do oocytu se odehrava pod mikroskopem,

jak je vidét na obrazku 1.6.
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Obr. 1.5: Pracovni stanice pro ICSI: 1) mikromanipulator, 2) drzék mikropipety, 3) inverzni
mikroskop, 4) vstfikovaci trubice 5) kontrolni deska mikromanipulatoru, 6) mikroinjektor
[5]

Obr. 1.6: Detail ulozeni mikropipet [4]

Na obrazku je patrné, ze mikromanipulator je vybaven dvéma mikropipe-
tami, které jsou na ném uchyceny. Prvni mikropipeta slouzi k uchyceni oocytu,
zatimco druha mikropipeta je uréena pro nasati spermii a jejich naslednou implantaci
do oocytu. Pro uloZeni mikropipet jsou vyuzity drzéky mikropipet (trubky)
s upinacimi hlavicemi, které jsou pripevnény k samotné konstrukci mikroskopu,
viz. 1.7. Drzak mikropipety, v némz je ulozena mikropipeta pro uchyceni oocytu, je na-
pojen vstrikovaci trubici na pneumaticky injektor pro uchyceni oocytu
CellTram 4m Air. Druhy drzak mikropipety, ve kterém je ulozena mikropipeta
pro implementaci spermie do oocytu, je napojen taktéz trubici na hydraulicky, olejem

plnény, mikroinjektor CellTram 4m Oil [5].
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Obr. 1.7: Schéma ulozeni mikropipet: 1) mikropipeta, 2) upinaci hlavice, 3) ryhovany
sroub, 4) drzdk mikropipety (trubka), 5) pfipojka pro trubici mikroinjektoru [5]

Uchyceni drzékta mikropipet k mikroskopu je realizovano prostrednictvim rotac-
niho ¢lenu, ktery umoznuje otaceni kolem vodorovné osy. Divodem pro pritomnost
této rotacni vazby je skutecnost, ze mikropipety nejsou zcela rovné, ale maji zakriveny
konec pod riznymi thly (vice viz. kapitola 1.2). Diky rota¢nim vazbam je mozné
nastavit spravny thel natoceni mikropipety v zavislosti na tthlu zahnuti mikropipety

[5].

1.1.2 Konstrukce s piezoaktuatorem

Jak bylo jiz nastinéno v kapitole 1.1, pridani piezoaktuatoru ke konstrukci
vykazuje na zékladé experimentt lepsi vysledky [22]. Spole¢nost Eppendorf vyvinula
pravé takovy piezoaktudtor, ktery ma docilit lepsich vysledka pii metodé ICSI [2].

Piezoaktuator spolecnosti Eppendorf je namontovan na drzaku mikropipety,
jak je mozné vidét na obrazku 1.8. Tento piezoaktuator ma za cil rozkmitat
mikropipetu se spermii tak, aby pri penetraci zony pelucida a oolemy oocytu doslo
k co nejmensimu poskozeni, a zaroven k co nejmensi deformaci oocytu. Je tedy i

zadouci, aby k penetraci bunééné membrany doslo jednoduse [30].

Obr. 1.8: Umisténi piezoaktuatoru na drzak mikropipety, Eppendorf PiezoXpert [2]

Vlastnosti PiezoXpert a dusledky jeho pouziti:
« snizena deformace oocytu béhem ICSI

e specializovany piezoelektricky aktuator pro generovani vysokofrekvencnich,

nizkoamplitudovych mechanickych pulzii
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o pouziti tupé ICSI-mikrokapilary pro zajisténi optimélniho prenosu mechanické

sily

o studiemi prokdzand vyssi mira preziti oocytu [2] [30]

1.2 Mikropipety vyuzivané pro metodu ICSI

Mikropipety vyuzivané pro metodu ICSI jsou specifické svou geometrii a
materidlem. Vyrobcl mikropipet pro metodu ICSI je na trhu celd rada. Jmenovité je
to naptiklad spole¢nost Eppendorf, Kitazato, Mikrotech nebo Synga. Vsichni tito
vyrobci mikropipet pouzivaji pro vyrobu mikropipet Borosilikatové sklo a geometrie

mikropipet se lisi jen minimélné.

Obr. 1.9: Mikropipeta spolecnosti Kitazato [6]

1.2.1 Geometrie mikropipety

Jak je vidét na obrazku 1.10, mikropipeta je na svém konci zahnuta pod thlem
a. Toto zahnuti mikropipety je velice dulezité pro samotny vykon, nebot konec
mikropipety, ktery penetruje oocyt, musi byt ve vodorovné poloze vici pozorovateli.
Divod je ten, ze mikroskop dokéaze zaosttit jen v urcité hladiné, proto je konec
mikropipety ohnuty do vodorovného sméru vici pozorovateli, aby pfi pozorovani
byla vidét cela koncova ¢ast mikropipety, a bylo tak mozné vykon provést. Tento
tthel ohnuti a se u vyrobcii pohybuje mezi 20 - 35°.

Dalsi geometrické parametry mikropipety jsou délka koncové ¢asti mikropi-
pety (penetra¢ni ¢ast) L, pramér penetraéni ¢asti mikropipety @d, tloustka stény
penetracni Casti mikropipety t, délka mikropipety od Sirokého konce (upinaci ¢asti)
po ohnuti Ly, primér upinaci ¢asti @D a tloustka stény upinaci ¢asti T. Rozméry

téchto parametru jsou shrnuty v tabulce 1.1.
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Obr. 1.10: Geometrie mikropipety [7]

Tabulka 1.1: Parametry mikropipety [11] [12] [13] [14]

Parametr geometrie | Hodnota parametru

o 20, 30, 35 °

L 0.5, 1 mm

ad 4-5.5 um

t + 1 um

L1 95 - 60 mm
@D +1mm

T + 0.1 mm

1.2.2 Material mikropipety

Mikropipety pouzivané pro metodu ICSI jsou vyrdbény z borosilikdtovych
sklenénych kapilar. Borosilikatové sklo je Siroce pouzivano v chemickych a inzenyr-
skych aplikacich. Borosilikatové sklo je specifické svym nizkym koeficientem tepelné
roztaznosti, lze jej pouzivat pti pomérné vysokych teplotach, ale zejména ma velkou
chemickou odolnost [15]. V tabulce 2.1 jsou uvedeny materidlové vlastnosti dulezité

pro modelaci mikropipety v dalsi ¢asti préace.

Tabulka 1.2: Materidlové vlastnosti borosilikdtového skla [15] [16]

Hustota 2.23 g/cm?
Youngtuv modul | 64 GPa
Poissonovo ¢islo 0.2
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Kapitola 2

Parametricky model piezo

mikropipety

Pro vytvoreni modelu mikropipety, ktery bude pouzit pro ziskani vsech
potrebnych dat pro dalsi zkoumani, bude pouzito prostredi Abaqus. Bude vytvoren
parametricky MKP model mikropipety.

Prvnim krokem, pro ziskani informaci o pohybu penetra¢niho konce mikropipety
pri vybuzeni piezoaktuatorem, je sestaveni parametrického MKP modelu mikropipety.
Cely model piezo mikropipety bude zkouman v prostiredi Abaqus. Parametricky MKP
model piezo mikropipety bude slouzit k ziskani informaci o vlastnich frekvencich
a vlastnich tvarech piezo mikropipety, a zaroven bude pouzit k citlivostni analyze
zmény vlastnich tvarti a vlastnich frekvenci na zménu geometrickych a materialo-
vych parametri. V posledni radé bude pouzit k nalezeni frekvencéni oblasti vhodné
pro buzeni piezoaktuatorem.

Divodem volby prostiedi Abaqus a obecné MKP modelu je, ze bude mozné
aplikovat modélni a dynamickou analyzu na vytvoreny model. Analytické feseni
takového problému by bylo velice naro¢né [31], proto je pouziti metody konecnych

prvki idedlnim nastrojem pro tuto aplikaci.

2.1 Prvky parametrického MKP modelu mikropi-
pety

Samotny 3D model piezo mikropipety bude navrzen z prvki kontinua skorepin.
Prvky skofepin se pouzivaji u konstrukei, kde je jeden z rozméri, tloustka, vyrazné
mensi nez dalsi rozméry [8]. Tento zakladni predpoklad zkoumand mikropipeta
splnuje. Tloustka stény mikropipety je nasobné mensi nez dalsi rozmeéry mikropipety.

V disledku predpokladu malé tloustky mikropipety vici ostatnim rozmértm,
konvenc¢ni skorepinové prvky diskretizuji télo objektu na definované referencni

geometrii. Tloustka je poté definovana na zakladé definice vlastnosti fezu. Stupné
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volnosti pro konvencni skorepinové prvky jsou posunuti a rotace. Jak vypada prvek

konvené¢ni skofepiny je vidét na obrazku 2.1 [8].

structural body Finite Element Model Element

being modeled

displacement and rotatior
dagreas of freadom

Conventional shell model -
geomaelry is specilied al the reference surface,;
thickness is defined by section propenty.

Obr. 2.1: Prvky konvenéni skotfepiny [8]

Knihovna prvku skorepin Abaqusu poskytuje prvky, které umoznuji modelaci
zaktivenych skorepin. Prvky skofepin zachycuji nelinearni odezvu materialu a velké
celkové posuvy a rotace. Knihovna prvki skofepin v Abaqusu je rozdélena do tii
kategorii, a to univerzalnich, tenkych a tlustych skotrepinovych prvki.

Tenké skotfepinové prvky jsou aplikovany pro pripady, které jsou popsany
klasickou (Kirchhoffovou) teorii skotfepin. Prvky tlustych skofepin jsou urceny
pro konstrukce, které jsou nejlépe modelovany teorii skorepinovych smykt
(Midlinovskou teorif) [32] a univerzalni skofepinové prvky poskytuji feseni problémi
jak s tenkymi, tak s tlustymi skorepinami. Pro vétsinu aplikaci je volba univerzalnich
skofepinovych prvki na prvnim misté [33]. Pro MKP model piezo mikropipety byly
tedy zvoleny univerzalni skorepinové prvky, které se ukazaly v pribéhu modelovani
jako spravna volba.

Pro model piezo mikropipety byly konkrétné pouzity trojrozmérné skorepinové
prvky S4R. Prvky S4R jsou univerzalni linearni 4-uzlové tenké nebo tlusté plaste.
Tento typ univerzalnich skofepinovych prvka poskytuje robustni a presnd reSeni
ve vSech podminkach zatiZzeni pro tenké a tlusté skorepiny. V jejich formulaci je
dovolena zména tloustky jako funkce deformace v roviné. Prvky S4R uvazuji konecné

membranova napéti [33].

2.2 Abaqus Scripting Interface

Pro vytvoreni parametricktho MKP modelu piezo mikropipety bude vyuzito
Abaqus Scripting Interface, ktery dovoluje vytvoreni modelu za pomoci skripti
v prostiedi Python.

Abaqus Scripting Interface je programovaci a aplika¢ni rozhrani (API) vyuzivané
pro modely a data, které Abaqus vyuziva. Je to rozsitené objektové orientované
programovani v jazyku Python. Skriptovaci rozhrani Abaqusu lze pouzit k vytvareni

a upraveé modelt, af uz se jedna o geometrii, materialové vlastnosti, zatizeni, steps,
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sitovani modelu a dalsi. Dale je mozné pomoci skriptovaciho rozhrani ¢ist a zapisovat
data do databdze Abaqusu a prohlédnout si vysledky analyz [34].

Po vytvoreni skriptu parametricktho MKP modelu je mozné skript spustit
hned nékolika zplisoby. Prvni z nich je spusténi skriptu za pomoci prikazového
radku. Relace Abaqus/CAE se spusti piikazem: ,abaqus cae script = myscript.py*,
kdy ,myscript.py“ je nazev skriptu. Podobnym zptsobem lze spustit skript
bez GUI, grafického uzivatelského rozhrani Abaqusu, a to stejnym zpusobem, pouze
prikazem ,abaqus cae noGUI = myscript.py“. Spousténi skriptu bez grafického
rozhrani je uzitecné pro optimalizacni procedury a automatizaci tiloh diky snizeni
nékladu na grafiku [35]. Tyto dvé moznosti, jak spustit skript modelu, budou v této
praci vyuzivany.

Dalsi moznosti je spustit script primo v grafickém uzivatelském prostiedi Abaqus,
popiipadé za pomoci piikazového rfadku (CLI) v uzivatelském rozhrani Abaqus
za pomoci prikazu ,execfile(’'myscript.py’)“ [35].

Pro zjednoduseni préace pti psani skriptu v Pythonu byl také vyuzit pyabaqus
balicek Pythonu, ktery poskytuje tipy pro skriptovani v jazyce Python pro Abaqus
[36].

2.2.1 Python skript pro tvorbu geometrie piezo mikropipety

V této kapitole bude predstaveno, jak byl vytvoren parametricky 3D model
mikropipety za pomoci skriptovaciho rozhrani Python. Zaroven bude blize popsana
celkova geometrie mikropipety.

V prvni tadé skript obsahuje dilezité importy, které pripravuji prostredi
pro praci s Abaqusem a umoznuji skriptovat, automatizovat a provadét analyzy.

Importy jsou vidét na obrazku 2.2.

import

from abaqus import
from abaqusConstants import *
from caeModules import *

from odbAccess import *

E

Obr. 2.2: Importy pro pripravu prostiedi

e import sys : import vestavéného modulu v Pythonu poskytujici funkce
a proménné umoznujici interakei s interpretrem Pythonu (manipulace s cestami

a argumenty z prikazového radku)

e from abaqus import * : nacteni vSech funkci a tfid dostupnych v modulu

Abaqus, zahrnuje hlavni funkce a rozhrani pro interakci s Abaqusem

27



 from abaqusConstants import * : modul obsahujici definice konstant, které se

pouzivaji v Abaqus skriptech

e from caeModules import * : nacte vSechny tridy a funkce, které jsou nutné

pro interakci s Abaqus CAE, grafickym uzivatelskym rozhranim

o from odbAccess import * : nacte funkce a t¥idy nutné pro spravnou funkcionalitu

¢teni a zapisu vyslednych souboru (ODB files) vytvorenych Abaqus analyzami

Po importovani dilezitych modul, prichdzi na radu vytvoreni samotného 3D
modelu mikropipety v prostredi Abaqus. 3D model mikropipety bude nastaven jako
tiirozmérné deformovatelné skofepinové (shell) téleso (vice ke skofepinovym prvkim
v kapitole 2.1).

Tvorba 3D modelu za¢ind vytvorenim sketche. Tuto sketch je posléze mozné ro-
tovat okolo osy (Revolve), vytdhnout naskicovany profil (Extrusion), nebo vytahnout
naskicovany profil podél nadefinované (naskicované) cesty (Sweep). Zaroven je nutné
zvolit dimenzi objektu, a zda je téleso dokonale tuhé, poddajné atd.

Pro pripad mikropipety je nastaveni nasledujici:

dimensionality = THREE__ D
type = DEFORMABLE__BODY.

myModel = mdb.Model(name="Model A")

mySketch = myModel.Constrainedsketch(name="Sketch A',sheetSize=200.0)
mySketch.setPrimaryobject(option=STANDALONE)

10  CenterLine = mySketch.ConstructionLine(pointl=(©.0, -100.0), point2=(©.8, 100.8))
11 mySketch.Line(point1=(@8.0, ©.0), point2=(Lb linear, 0.0))

12 mysketch.Line(pointl=(Lb linear, @.0), point2=(Lc_thick

13 mysketch.Line(pointl=(e.9, rPrumer), point2=(Lb linear, R _prum))

14 mysketch.Line(pointl=(Lb linear, R prum), point2=(Lab long, R prum))

15 mySketch.assignCenterline(line=CenterlLine)

16 p = mdb.models[ *Model-1"].Part(name="ConeCylinder', dimensionality=THREE_D, type=DEFORMABLE_BODY)
17 p.BaseshellRevolve(sketch=mySketch, angle=36@.0, flipRevolveDirection=0FF)

o 0~

Obr. 2.3: Skript pro vytvoreni skofepinového tiirozmérného objektu pomoci rotace

Pro nazornost je na obrazku 2.3 ukazan skript pro vytvoreni valcové ¢asti mikropipety
za pomoci rotace okolo konstrukéni osy. Prvni radek skriptu vytvari novy model
~Model A“. Na dalsich fadcich je vidét, jak se vytvari sketch, kdy jednotlivé ¢ary
sketche jsou definovany v souradnicovém systému XY. Jak je vidét na tadku 11, délka
cary je definovana parametrem Lb_linear. Tento parametr je délka upinaci ¢asti
mikropipety, a bude v nasledujicich kapitolach ménén pii optimalizaci a citlivostni
studii. Stejné tak, se na dalsich fadcich objevuji dalsi geometrické parametry mikro-
pipety, které diky skriptovani v Pythonu bude mozné v dalsi ¢asti prace jednoduse
ménit.

Na radku 15 je definovand konstrukéni osa okolo které bude sketch rotovana

a vytvori findlni skofepinu valce. 16. fadek definuje dilezité vlastnosti objektu, jak
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bylo zminéno vyse. A v posledni radé, na radku ¢islo 17, je realizovana samotné
rotace.

Obdobnym zplisobem byly vytvoreny i dalsi ¢asti 3D modelu mikropipety.
Pro cylindrickou a kuzelovou c¢ast mikropipety byla pouzita rotace okolo konstrukéni
osy. Pro ohnutou ¢ast mikropipety a pro penetrac¢ni konec mikropipety bylo pou-
zito tazeni podél naskicované cesty (Sweep). Findlni 3D model mikropipety je vidét
na obrazku 2.4. Jak je patrné z obrazku, upinaci ¢ast mikropipety prechéazi
do kloubu a penetracni ¢asti mikropipety linearné, respektive je zde vymodelovan ku-
zel jako prechod. Tento kuzelovy prechod je zvolen jako priblizeni se k realité, kdy je
ze sklenénych borosilikdtovych kapilar o priméru upinaciho konce pri zahrati

vytazena penetracni ¢ast mikropipety s kolenem.

Y

[

Obr. 2.4: 3D parametricky model mikropipety v prostiedi Abaqus

2.2.2 Python skript pro vytvoreni materialu piezo mikropi-
pety

V dalsi c¢asti skriptu je nutné objektu pripsat materialové vlastnosti. Jak bylo
uvedeno v kapitole 1.2.2, mikropipety pro metodu ICSI jsou vyrabény z borosiliké-
tového skla. Materidlové vlastnosti borosilikatového skla nutné k vytvoreni MKP

parametrického modelu mikropipety jsou nasledujici:

Tabulka 2.1: Materidlové vlastnosti borosilikatového skla [15] [16]

Hustota 2.23 g/em?
Youngtv modul | 64 GPa
Poissonovo ¢islo 0.2
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Zména hustoty, poissonova ¢isla a Youngova modulu budou v dalsich kapitolach
optimalizovany a bude zkoumana zména vlastnich frekvenci a tvaru na zménu téchto
materialovych vlastnosti, proto budou hustota, poissonovo ¢islo i Youngtuv modul
brany jako parametry pro dalsi zkoumani.

Na obrazku 2.5 je uvedeno, jak strué¢né pomoci skriptovani v jazyce Python

vytvorit materidl s parametrickymi materidlovymi vlastnostmi v prostfedi Abaqus.
238
239 mdb.models[ 'Model-1'].Material(name="Borosilicate glass")
246  mdb.models[ 'Model-1'].materials['Borosilicate glass'].Density(table=((Rho, ), ))
241 mdb.models[ 'Model-1'].materials[ 'Borosilicate glass'].Elastic(table=((EModul, PoissonRatio), ))

Obr. 2.5: Vytvoreni materidlu borosilikatového skla

2.2.3 Python skript pro pripsani materialu a tloustky mo-
delu mikropipety
Po vytvoreni 3D modelu mikropipety a vytvoreni materialu, je nutné pripsat
material 3D objektu. Zaroven je nutné pripsat jednotlivym c¢astem mikropipety
tloustku stén skotepiny.

Materidl i tloustka stény je ptripsdna pomoci ptikaz na obrazku 2.6 a 2.7.

251 v mdb.models[ 'Model-1'].HomogeneousShellSection(name="SecLongPart’,

252 preIntegrate=0FF, material="'Borosilicate glass', thicknessType=UNIFORM,

253 thickness=ThicknessLongPart, thicknessField="", idealization=NO IDEALIZATION,
254 poissonDefinition=DEFAULT, thicknessModulus=None, temperature=GRADIENT,

255 useDensity=0FF, integrationRule=GAUSS, numIntPts=numIntPts)

256 v mdb.models[ 'Model-1'].HomogeneousShellSection(name="'SecShortPart’,

257 preIntegrate=0FF, material="'Borosilicate glass', thicknessType=UNIFORM,

258 thickness=ThicknessShortPart, thicknessField=""', idealization=NO IDEALIZATION,
259 poissonDefinition=DEFAULT, thicknessModulus=None, temperature=GRADIENT,

260 useDensity=0FF, integrationRule=GAUSS, numIntPts=numIntPts)

Obr. 2.6: Pripsani materidlu a tloustky stény upinaci a penetra¢ni ¢asti mikropipety

Skript na obrazku 2.6 pripisuje material Borosilicate_glass a konstantni
tloustku ThicknessLongPart upinaci ¢asti mikropipety. ThicknessLongPart je
parametr tloustky upinaci ¢asti a bude v dalsich kapitolach optimalizovan a vyuzit
do citlivostni studie. Analogicky je pripsan material a tloustka ThicknessShortPart
penetracni ¢asti a kolenu mikropipety. Tloustka ThicknessShortPart je taktéz
parametrem modelu, ktery bude vyuzit v dalsim zkoumaéni.

Dalsi nastaveni, ktera jsou dulezita pro kvalitu modelu jsou:
integrationRule = GAUSS,

které definuje integraci prirezu skorepiny, respektive chovani priarezu skorepiny
pri zatizeni. Integrace priifezu skotfepiny mtize byt realizovana na zadkladé Gaussovy

kvadratury nebo Simpsonova pravidla. Pro tento model byla vybrana integrace
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prurezu skofepiny na zakladé Gaussovy kvadratury. Diuvodem je, ze Gaussova kvad-
ratura potrebuje méné integracnich bodt oproti Simpsonové pravidlu pti dosazeni
stejné presnych vysledki, a to vede ke snizeni vypocetniho ¢asu . Cenou za to ovsem
je, ze integracni body nejsou umistény na povrsce skorepiny a tedy nejsou ziskany
vysledky na povrchu [37]. Tento fakt by mohl byt pro nékteré aplikace dulezity,
nicméné pro zkoumany problém v této praci nejsou vysledky napéti na povrchu
mikropipety dilezité a je vyhodnéjsi pro dalsi vypocty dosdhnout, co nejnizsiho
vypocetniho ¢asu na tkor hodnot na povrchu mikropipety.

Dalsim dtlezitym nastavenim je pravé pocet integracnich bodt po tloustce

skorfepiny.
numIntPts = 3,

V zakladnim nastaveni pro Gaussovu kvadraturu pro homogenni prirez je
pocet integracnich bodu tri. Tento pocet by mél byt dostacujici pro nelinearni
aplikace, jako je analyza odezvy zatizené elasticko-plastické skotepiny az do limitniho
zatizeni. Navyseni poc¢tu integracnich bodiu je doporuceno pri teplotnich Socich nebo
konkrétni pripad ani jeden z téchto pripadii nenastal, proto byl pocet integracnich

bodt ponechan v zakladnim nastaveni.

281 mdb.models[ 'Model-1'].HomogeneousShellSection(name="SecLinearPart"’,

282 preIntegrate=0FF, material="Borosilicate glass', thickness=0.0,

283 thicknessType=ANALYTICAL FIELD, thicknessField='variableThicknessFunction’,
284 idealization=NO IDEALIZATION, poissonDefinition=DEFAULT,

285 thicknessModulus=None, temperature=GRADIENT, useDensity=0FF,

286 integrationRule=GAUSS, numIntPts=numIntPts)

Obr. 2.7: Pripsdni materidlu a tloustky stény kuzelové ¢asti mikropipety

Skript na obrazku 2.7 je analogicky se skriptem z obrazku 2.6. Je zde ovSem

jedna zména, a to ta, ze je zde pripsana tloustka pomoci funkce:
thiknessField = VariableThicknessFunction.

V kuzelové ¢asti mikropipety se méni tloustka stény z priblizné 0.1 mm (upinaci
¢ast) na 1 um (penetracni ¢ast). Je zde pristoupeno k zjednoduseni reality a to tak,
ze pomoci funkce VariableThicknessFunction je nadefinovano, ze tloustka skore-
piny v kuzelové ¢asti se méni linearné po délce. Diky tomu neni po délce mikropipety

zadny skok mezi tloustkami stén jednotlivych ¢asti mikropipety.

2.2.4 Python skript pro nastaveni vypoctu vlastnich frek-

venci a modelaci vetknuti

Pro ziskani vlastnich frekvenci a vlastnich tvart modelu mikropipety je nutné
mikropipetu pripevnit k rdmu, stejné jako je tomu pri redlné aplikaci, kdy je mikro-

pipeta upevnéna k drzaku, ktery lze vnimat jako ram, vzhledem k jeho velké hmoté
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v porovnani s mikropipetou.

Pro definovani okrajovych podminek bude opét vyuzito skriptovani v prostiedi
Python. Pomoci skriptu bylo tedy pripsano vetknuti na konci upinaci ¢asti mi-
kropipety, jak je vidét na obrazku 2.8. Modro-oranzové znacky na konci upinaci
¢asti modelu mikropipety znaci vetknuti, tedy vSechny prvky na konci upinaci casti

po obvodu se nemohou posouvat ani rotovat, maji nula stupna volnosti.

Y

.-

Obr. 2.8: Vytvoreni vetknuti modelu na upinaci ¢asti mikropipety

Toto vetknuti bylo realizovano pomoci skriptu z obrazku 2.9. Na radku 243 je
pouzita funkce findAt. Tato funkce dovoluje nalézt stény, hrany, popripadé body
zaddnim soutadnic hledaného objektu. V tomto pripadé byly hledany hrany (edges)
na konci upinaci ¢asti modelu mikropipety. Funkce find At nasla hledané hrany
a na radku 245 byly tyto hrany ulozeny jako ,SetVetknuti“. Nakonec, na radku 246

a 248, je vytvoreno samotné vetknuti pro definované hrany.

242 el = a.instances['ConeCylinder-1'].edges

243  edgesl = el.findAt ( ((Lab_long, @, R_prum), ),

244 ({(Lab_long, ©, -R _prum), ))

245 region = a.Set(edges=edgesl, name='Setvetknuti')

246 mdb.models|[ 'Model-1'].DisplacementBC(name="BC-1", createStepName="'Initial’,
247 region=region, ul=SET, u2=SET, u3=SET, url=SET, ur2=SET, ur3=SET,

248 amplitude=UNSET, distributionType=UNIFORM, fieldMame='", localCsys=None)

Obr. 2.9: Skript pro vytvoreni vetknuti modelu na upinaci ¢asti mikropipety

V dalsi ¢asti je nutné vytvorit novy ,,Step“ pro vypocet vlastnich frekvenci
modelu. Pro vysvétleni, zakladnim konceptem Abaqusu je rozlozeni historie celého
problému do jednotlivych ,,Steptu“, respektive kroki. Jeden ,,Step“, krok, je jedna
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vhodné faze historie. Piikladem mtize byt napriklad tepelny prechod, dynamicky
ptrechod, a nebo v tomto pripadé vypocet vlastnich frekvenci [38]. Abaqus obsahuje
vzdy prvni ivodni krok ,Initial“, ktery umoznuje definovat okrajové podminky;,

preddefinovana pole a interakce, ktera jsou realizovana na tplném zacatku analyzy
[39].

234
235 mdb.models[ 'Model-1"].FrequencyStep(name="Frequency’, previous='Initial’,
236 numEigen=NumOfFreq)

Obr. 2.10: Skript pro vytvoreni nového kroku pro vypocet vlastnich frekvenci modelu

Jak tedy bylo vysvétleno, pro ziskani vlastnich frekvenci modelu je nutné vytvorit
novy krok, Step. Na obrazku 2.10 je demonstrovan skript pro vytvoreni takového
kroku. Pri nastaveni kroku je nutné zadat rozptyl vlastnich frekvenci, poptripadé
pocet prvnich vlastnich frekvenci, které se maji napocitat. Toto nastaveni je vidét
na radku 236

numEigen = NumOfFreq,

kde ,NumOfFreq“ je pocet pozadovanych vlastnich frekvenci, které maji byt
napocitany. Bude tedy napocitano ,NumOfFreq“ prvnich vlastnich frekvenci.
Prirozené, ¢im méné vlastnich frekvenci je pozadovano, tim rychlejsi je cely

vypocet modelu.

2.3 Meshing modelu mikropipety

Meshing (sifovani) je velice podstatnou ¢asti pri tvorbé jakéhokoliv MKP modelu.
Pokud bude sif prilis hrubd, vysledky budou nepresné, naopak pri prilis husté siti
bude vypocetni cas zbytecné velky.

Jak je mozné si vSimnout z obrazkl modelu mikropipety, napriklad obrazek
2.8, nebo 2.4, penetracni c¢ast mikropipety je nasobné mensi, nez upinaci c¢ast
mikropipety. Z toho dvodu bylo nutné vénovat velkou pozornost sitovani
modelu. Problém byl takovy, ze pri jemném vysitovani penetrac¢ni c¢asti modelu
doslo k ohromnému presitovani upinaci ¢asti modelu a pocet vytvorenych uzli byl
extrémné vysoky, a to vedlo k neadekvatni délce vypocetniho ¢asu. Naopak pti opti-
malnim nasifovani upinaci ¢asti modelu byla penetrac¢ni ¢ast nasifovana prilis hrubé.
P1i snaze nasifovat obé ¢asti jinou jemnosti dochazelo k velkym prechodim mezi
hustotou sité. V disledku toho byla sif nekvalitni, s ostrymi prechody a s prvky se
sSpatnou® geometrii.

Mimo to, pro dalsi zkouméni bylo nutné tvorbu sité ,zautomatizovat® tak,
aby pri zméné geometrickych parametri mikropipety nedochazelo k chybam modelu

pri sifovani, a zajistila se i stejna kvalita sité pfi zméné geometrie.

33



2.3.1 Python skript pro meshing modelu mikropipety

Prvnim krokem bylo nalezeni systematického sitovani modelu. Vyhodnou
variantou se ukazalo postupné zjemnovani sité smérem k penetracni ¢asti modelu.
Tedy v kuzelovité oblasti, kde priamér upinaci ¢asti prechazi do priméru penetracni
¢asti, bylo vytvoreno nékolik fezti. Kazdy tento fez mél jinou hustotu sifovani, kterd
byla napocitana na zakladé zvoleného pocétu uzli na obvodu penetracni ¢asti modelu.

Strucny popis vypoctu velikosti prvku sité v jednotlivych usecich je:

Oprumerny = (2T - (Rpin + Rimaz) ... prumérny obvod na daném useku

Op'rumer'ny

s = ... priblizna velikost prvku na daném useku,

kde m je pocet uzli na obvodu penetracni ¢asti, R, je nejmensi prumér
na daném useku, R,,,; je nejvétsi primér na daném tseku a s je ptiblizna velikost
jednoho prvku na daném tuseku.

Timto zpisobem byl ziskan n pocet pribliznych velikosti prvka s na jednotlivych
usecich modelu mikropipety, kdy n je pocet tsekt.

V dalsim kroku bylo pouzito funkce findAt, ktera byla popsana v kapitole 2.2.4.
Pomoci funkce findAt bylo vytvoreno n souborti hran v jednotlivych tsecich, a tyto
useky byly vysifovany na zakladé vypocitané priblizné velikosti prvku s v daném
useku. Skript, ktery ukazuje vysifovani prechodové oblasti, tedy kuzelové ¢asti, je

vidét na obrazku 2.11.

649 p = mdb.models['Model-1"].parts['ConeCylinder"']

650 e = p.edges

651  for i in range (NumCutPartSecond-1):

652 RPrum NekonstSecond = e.findAt(

653 (((i+1)*offsetxySecond, -RLinearkSecond[i+1]*cos(pi/4), RLinearKSecond[i+1]*sin(pi/4)),),
654 (((i+1)*offsetxySecond, RLinearKSecond[i+1]*cos(pi/4), -RLinearKSecond[i+1]*sin(pi/a)),),
655 (((i+1)*offsetxySecond, -RLinearKSecond[i+1]*cos(pi/4), -RLinearKkSecond[i+1]*sin(pi/a)),),
656 (((i+1)*0offSetXySecond, RLinearKSecond[i+1]*cos(pi/4), RLinearKSecond[i+1]*sin(pi/4)),))
657 p.Set(edges=RPrum NekonstSecond, name="RPrum NekonstSecond"+str(i+1))

658 p.seedEdgeBySize(edges=RPrum_NekonstSecond, size=AproxSeedlLinearCutskKSecond[i+1],

659 deviationFactor=e.1, constraint=FINER)

Obr. 2.11: Skript pro sitovani prechodové kuzelové oblasti modelu

Na tadku 651 je pouzit klasicky FOR cyklus, ktery prochazi vSechny tuseky
na kuzelové ¢asti modelu mikropipety. Uvnitt FOR cyklu je pouzita funkce find At,
kterd vyhledava hrany nalezici danému tseku. Na tadku 657 jsou nalezené hrany
ukladany, a je vytvoren ,Set“ pro kazdou sadu hran. Na poslednim tadku, 658,
je uskutec¢néno samotné sitovani téchto hran s predem napocitanou velikosti prvku s.

Podobnym zptisobem byly sitovany i zbylé c¢asti modelu mikropipety.
Diky tomu, ze cely proces sitovani byl timto zplisobem ,zautomatizovan‘,
i pri zméné geometrickych parametra si sit zachovava stejnou kvalitu a hustotu,
zejména ve zkoumané penetracni oblasti. Model obsahuje 81 676 uzlt.

Vysledny mesh mikropipety je vidét na obrazku 2.12, 2.13 a 2.14. Jak je vidét,
hustota sité je ve stejném poméru k priaméru, jak upinaci casti, tak i penetracni

¢asti. Samotna hustota sité bude znovu zkouméana v dalsi kapitole, kdy bude pomoci
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poctu uzli na obvodu penetracni ¢asti ménéna hustota sité tak, aby bylo dosazeno

dostatecné presnych vysledku za adekvatni ¢as vypoctu.

Obr. 2.12: Detail sifovani penetra¢ni ¢asti modelu mikropipety

Y I

Obr. 2.13: Detail sitovani prechodové ¢asti modelu mikropipety
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Obr. 2.14: Detail sifovani upinaci ¢asti modelu mikropipety

2.4 Vysledny parametricky MKP model piezo mi-
kropipety

Po vytvoreni celého modelu mikropipety, tedy vytvoreni parametrické 3D
geometrie modelu mikropipety, pripsani materidlovych vlastnosti modelu mikro-
pipety, pripsani tlousték stén, nastaveni okrajovych podminek, vytvoreni nového
kroku pro vypocet vlastnich frekvenci, a na zavér sitovani celého modelu mikropipety,
byla spusténa modalni analyza modelu.

Analyza modelu, tzn. hledani prvnich 25 vlastnich frekvenci pii velikosti sité
81 340 uzlt, trvala 75 vtefin. Pro spusténi vypoctu jednoho takového modelu je
cas 75 vterin zanedbatelny, nicméné v dalsich kapitolach této prace bude ukizana
optimalizace tohoto modelu, proto bude v pozdéjsich kapitolach vénovano par slov
k poctu vlastnich frekvenci a hustoté sité modelu za cilem snizeni vypocetniho casu.

Vlastni frekvence parametrického MKP modelu mikropipety jsou na obrazku
2.15. Tyto vlastni frekvence slouzi jako orientacni hodnoty pro dalsi zkouméani.

Vlastni frekvence modelu zacinaji na 345.42H z a jiz na 19. modu se dostavaji
k 35kHz. Pro tento konkrétni pripad, kdy hledame idedlni buzeni mikropipety
piezoaktudtorem je zadouci najit takové buzeni, které se bude pohybovat v tomto
rozpéti frekvenci. V dalsi ¢asti této prace bude s vlastnimi frekvencemi dale pracovano,

a zaroven budou zkouméany vlastni tvary pti jednotlivych vlastnich frekvencich.
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Frame

0: Base State

Index Description

0 Increment

1 Mode 1: Value =
2 Mode 2: Value =
3 Mode 3: Value =
4 Mode 4: Value =
5 Mode 5: Value =
b Mode 6: Value =
7 Mode 7: Value =
8 Mode 8: Value =
8 Mode 9 Value =
10 Mode 10: Value =
n Mode 11: Value =
12 Mode 12: Value =
13 Mode 13: Value =
14 Mode 14: Value =
15 Mode 15: Value =
16 Mode 16: Value =
17 Mode 17: Value =
18 Mode 18: Value =
19 Mode 19: Value =
20 Mode 20: Value =
21 Mode 21: Value =
22 Mode 22: Value =
23 Mode 23: Value =
24 Mode 24: Value =
25 Mode 25: Value =

4.71043E+06 Freq =
4.71043E+06 Freq =
1.79842E+08 Freq =
1.79842E+08 Freq =
7.25428E+08 Freq =
7.35799E+08 Freq =
1.36725E+09 Freq =
1.36726E+09 Freq =
5.04681E+09 Freq =
5.04684E+09 Freq =
1.20063E+10 Freq =
1.30773E+10 Freq =
1.30774E+10 Freq =
2.69950E+10 Freq =
2.69954E+10 Freq =
2.73071E+10 Freq =
2.85568E+10 Freq =
2.86138E+10 Freq =
4.72660E+10 Freq =
4.72720E+10 Freq =
7A49319E+10 Freq =
7.49501E+10 Freq =
1.07986E+11 Freq =
1.14602E+11 Freq =
1.14650E+11 Freq =

34542
34542
2134.3
2134.3
4286.6
4317.2
5885.0
3885.0
11307,

11307,
17439,
18200.
18200.
26149,
26150.
26300.
26895,
26922,
34601.
34604,
43567.
43572,
52300.
53879,
53890,

(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)
(cycles/time)

Obr. 2.15: Vlastni frekvence modelu mikropipety
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Kapitola 3

Nastaveni hustoty sitovani MKP

modelu mikropipety

Pred tim, nez bude parametricky MKP model mikropipety pouzit pro citlivostni
analyzu a optimalizaci parametr genetickymi algoritmy, je nutné nalézt optimélni
hustotu sité modelu. Snahou je vytvorit takovou sit MKP modelu,
aby pri jejim dalsim zjemnovani nedochéazelo k vyrazné zméné vlastnich frekvenci
modelu, ale zaroven byl vypocetni ¢as, co nejmensi.

K tomu, aby bylo mozné takovou sit efektivné nalézt, byl ,propojen® pro-
gram Matlab s prostfedim Abaqus a Python. Propojeni s prostredim Matlab bylo
uskutecnéno na zakladé dobré zkusenosti s optimaliza¢nimi metodami v tomto pro-
sttedi (které budou pouzity v kapitole 5) a tvorbou grafti z vyslednych dat. Jak toho
bylo docileno je vysvétleno v nasleduji kapitole 3.1. Nastaveni hustoty sitovani je

vysvétleno v kapitole 3.2.

3.1 Matlab funkce pro volani Python skriptu po-
moci operacniho systému a cteni dat z .odb
file

V prostredi Matlab byla vytvorena Matlab function, ktera prostfednictvim
operacniho systému vola Python skript MKP parametrického modelu mikropipety.
Jak tato Matlab funkce vypadd je znazornéno na obrazku 3.1.

Na radku 103 je vidét klasicky piikaz pro Matlab function. Dilezité vstupy,

které funkce pozaduje zadat, jsou nasledujici:

o PythonScript“: cesta a ndzev Python skriptu MKP parametrického modelu
mikropipety

e ,m“: pocet uzlll na obvod penetracni ¢asti mikropipety, viz. kapitola 2.3

o parametry“: geometrické a materidlové parametry modelu MKP mikropipety
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183 - function [FregModelNew, Num_Nodes, Num_Elements] = CalculateFrequencies(PythonScript,...

184 WorkingDirectoryAbq, WorkingDirectory, m, konst_parametry, parametry)
185 m_cell = num2cell(m);

106 parametry_cell = num2cell(parametry);

187 kons_parametry_cell = num2cell(konst_parametry);

188

109 cmd_string = "abaqus cae noGUI=" + PythonScript + " " + WorkingDirectoryAbq. .
118 + " " + WorkingDirectory + " ";

111

112 n = numel({parametry)+numel (konst_parametry)+numel(m) ;

113 = for i = 1:n+1

114 emd_string = emd_string + "%0.4f ";

115 end

116

117 emd = sprintf(emd_string, m_cell{:}, kons_parametry cell{:}, parametry_cell{:} , n);
118 system({cmd);

Obr. 3.1: Matlab function pro volani Python skriptu pomoci operac¢niho systému

V dalsi ¢asti skriptu (fddek 105 - 107) jsou inicializovany nékteré proménné
pro dalsi pouziti. Na radku 109 je vytvorena cast proménné ,cmd_string® typu
,string“. Tato proménna bude v pozdéjsi fazi volana pres operacni systém.

V dalsi casti na tadcich 113 az 115 je pomoci FOR cyklu k pavodnimu
scmd_string® pridan takovy pocet ,,% 0.4f“, kolik je posilano ¢iselnych parametri.
»% 0.4f“ slouzi k prevodu hodnot s pohyblivou fadovou d¢arkou na text
s pevnou tadovou ¢arkou. V tomto pripadé, budou hodnoty prevedeny na text
se ¢tyfmi desetinnymi misty.

Na tadku 117 je poté prikazem ,sprintf“ vytvoren cely textovy fetézec, ,string®,
ktery v sobé obsahuje informaci o cesté a nazvu Python skriptu, o pracovnich slozkach
a hodnotach posilanych parametri. Piikaz ,sprintf“ funguje jako prevodnik dat
na text, ridi notaci, zarovnani, platné ¢islice a tak dale.

Priklad textového fetézce, string, pro zavolani Python skriptu v prostredi Abaqus

a predani jednotlivych parametriit modelu, mize vypadat néasledujicim zptisobem:

cmd = ,abaqus cae noGUI=PythonScript.py — D:\ WorkingDirectory 4.0000 12.0000
2.0000 1.0000°.

Po vytvofeni proménné ,cmd*, je piikazem ,system(cmd)“, na fadku 118, volan
operacni systém, aby provedl zadany ptrikaz. Tim je spustén Python skript v prostiedi
Abaqus se vSemi zadanymi parametry.

V druhé ¢asti Matlab funkce je ukézan proces ¢teni dat z .odb file (output data-
base), viz. obrazek 3.2. Tento .odb file je vytvoren Abaqusem vzdy po ukonceni kazdé
analyzy a nese v sobé data analyzy. Pro praci s .obd file byl do Matlabu nainstalovan
program ,, Abaqus2Matlab“, ktery obsahuje skripty pro extrakei vysledki z .odb files,
il files a dalsich soubort, které Abaqus pii analyze generuje. Je to prijemny néstroj
pro rychly a jednoduchy postprocessing vysledki analyz Abaqusu.

Skript ziskany z programu ,,Abaqus2Matlab*“ pro ¢teni vlastnich frekvenci, poc¢tu

elementt modelu a poc¢tu uzlti modelu je vidét na obrazku 3.2.
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138
131
132
133
134
135
136
137
138
139
148
141
142
143
144
145
146
147
148
149

3.2 Hustota sitovani parametrického MKP modelu

opera¢niho systému spousti Python skript modelu v prostredi Abaqus (jak bylo
vysvétleno v kapitole 3.1). Matlab skript pri kazdé nasleduji iteraci zjemnuje sit
parametrem m. Parametr m je pocet uzli na obvodu penetracni ¢asti modelu
mikropipety, na zakladé kterého se prepocitavaji vsechny dalsi velikosti prvkt modelu

na danych tsecich, jak je vysvétleno v kapitole 2.3. Hlavni jadro tohoto skriptu je

%Ziskani hodnot wlastnich frekvenci z .odb file

end

step = 'Frequency’;

outputVariable = 'EIGFREQ";

upGrswitch = false;

abgDir = WorkingDirectory + "\\";

abqDir = char(abgDir);

[histRegions,histOutput] = readHistoryOdb(file,step,upGrSwitch,abgDir);

[histRegions_struct,histOutput_struct] = giveformat20dbFunction(’readHistoryOdb'...

JhistRegions, histOutput);
EIGFREQ = eval(['histOutput_struct.' outputVariable]);
FregModelNew = EIGFREQ.OUTPUT(:,2);

elset = * ALL ELEMENTS'
nodeset = ' ALL NODES®;

Num_Nodes = readNumNodesOdb_lite( [abgDir file], nodeset);
Num_Elements = readNumElementsOdb_lite( [abgDir file], elset);

delete("AbgFilesMeshOpti\*")

Obr. 3.2: Matlab function pro ¢teni dat z .odb file

mikropipety

K nalezeni ,joptimalni® sité byl vytvoren Matlab skript, ktery prostrednictvim

ukézano na obrazku 3.3.

76
77
78
79
88
81
82
83
84
85
86
87
88
89
1]
91
92
93
94
95

Obr. 3.3: Matlab skript pro nalezeni ,optimalniho“ sifovani MKP modelu mikropipety

penetracni ¢asti mikropipety. Na fadku 79 je vytvoren vektor m, ktery ma v sobé
ulozené hodnoty poctu uzl na obvod pri kazdé dalsi iteraci. Na radku 81 az 84

jsou vytvoreny proménné, které budou priubézné ukladany. Jsou to vlastni frekvence

maxMesh = 48; %maximalni pocet uzld na ocbvodu mikropipety
minMesh = 16; ¥minimalni podet uzld na obvodu mikropipety
maxMesh - minMesh + 1;

minMesh:4:maxMesh; %pocet uzld na obvodu mikropipety

k =

Frequence
Num_Nodes

= zeros(NumDfFreq,k);
= zeros(1,k);

Num_Elements = zeros(1,k);
CalculTime = zeros(l,k);

for
tic

i=1:k

disp(”
disp(”

[Frequence(:,1i), MNum_Nodes(i) , Mum_Elements(i)] = CalculateFrequencies{PythonScript,...

Zapinam "+ i +" iteraci z

iteraci”)

WorkingDirectoryAbq, WorkingDirectory, m(i), konst_parametry, parametry);

CalculTime(i) = toc;

end

Na tadku 76 a 77 je definovan minimalni a maximalni pocet uzli na obvod
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modelu mikropipety, pocet uzlt modelu, pocet elementt modelu a vypocetni cas
analyzy modelu pri daném poctu uzlu.

Na tadku 86 az 95 nasleduje FOR cyklus, ktery na fadku 92 vold Matlab funkci
,CalculateFrequencies“. Skript Matlab funkce CalculateFrequencies byl jiz
probran v kapitole 3.1.

3.2.1 Vysledky vlivu zmény hustoty sité modelu na zménu

vlastnich frekvenci a vypocetni cas

Vysledky vlivu zmény hustoty MKP sité modelu mikropipety na vlastni frekvence,
vypocetni ¢as a pocet uzli/elementti modelu jsou zdokumentovany v grafech 3.5, 3.4

a 3.6. Na obrazku 3.4 je graf relativni zmény vlastnich frekvenci modelu v zavislosti

Zavislost zmény vlastnich frekvenci mikropipety na hustoté sitovani
0.65 T T T T T T T
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0.1 ~~__ | Y 0.0614267 7
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Relativni zména vlastnich frekvenci modelu [%]

Obr. 3.4: Zavislost zmény vlastnich frekvenci mikropipety na hustoté sitovani

na poc¢tu uzli na obvodu penetracni ¢asti mikropipety. Analyza byla provadéna
na prvnich dvanécti vlastnich frekvencich. Relativni zména byla pocitana podle

nasledujicitho vzorce:

> Natural Frequency(i) — > Natural Frequency(i + 1)

RelativeCh =
crattvelnange > Natural Frequency(i + 1)

, (3.1)

kde Natural Frequency(i) (resp. Natural Frequency(i + 1)) je i-ta (resp. i+1)
sada 12 vlastnich frekvenci modelu pri i-tém (resp. i+1) poctu uzli po obvodu
penetracni ¢asti mikropipety.

Na grafu je patrné, ze relativni zména prudce klesa mezi 20 uzly na obvod

a 24 uzly na obvod, poté mezi 24 a 28 uzly je jiz pokles mirnéjsi. Pti 28 uzlech
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na obvod je relativni zména vlastnich frekvenci vic¢i vlastnim frekvencim pii 32

uzlech na obvodu rovna pouhym 0.061 %.
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Obr. 3.5: Zavislost délky vypocetniho ¢asu na hustoté sitovani
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Graf 3.5 znazornuje délku vypocetniho casu v zavislosti na hustoté sité modelu.

Prirozené je zde vidét narist vypocetniho ¢asu se zvysujici se hustotou sité. Pri 28

uzlech na obvod je vypocetni ¢as modelu 41.4 vtetrin pii napocitavani 12 vlastnich

frekvenci modelu.

Pocet uzli/elementd modelu

105 Pocet uzli/elementd modelu pro danou hustotu sit'ovani
18 T T \ T T T \ \ T T \ \ T
@® Pocet uzlli modelu ®
161 #  Pocet elementd modelu B
14 -
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[
1 B sk
X 28
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X24
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@
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Obr. 3.6: Pocet uzli/elementi modelu pro danou hustotu sité
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Treti graf 3.6 znazornuje kolik uzli/element se vytvori na celém modelu
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pri daném poctu uzli po obvodu mikropipety. Nartist poctu uzla je v radech desitek
tisic. Pri 28 uzlech na obvod mikropipety je pocet prvkia MKP sité 81 340.

Pro lepsi prehlednost jsou hodnoty uvedeny v tabulce 3.1. Jak je z tabulky
patrné, relativni zména vlastnich frekvenci se pri 28 uzlech na obvod témér neméni,
nicméné vypocetni ¢as 41.43 sekund je velky. Pro vypocet jednoho modelu by byl
tento Cas zanedbatelny, ovsem v dalsi fazi této prace bude nutné vypocetni cas snizit
na minimum, vzhledem k pouziti genetickych algoritmi pro optimalizaci parametrii

modelu mikropipety.

Tabulka 3.1: Vliv hustoty MKP sité

Poé. uzla m [-] ‘ Relativni zména [%] ‘ Cas [sec] ‘ Poé&. prvki sité [-] ‘
16 - 18.21 26 592

20 0.5697 24.57 41 540

24 0.1697 32.49 59 688

28 0.0614 41.43 81 340

32 0.0258 54.11 106 240

36 0.0121 64.41 134 496

40 0.0062 79.51 165 920

Genetické algoritmy potrebuji velké mnozstvi generaci k nalezeni optimalniho
feSeni a kazda generace obsahuje pomérné velkou populaci. Pokud bychom tedy
chtéli zanechat zakladni nastaveni genetickych algoritmii, které poskytuje prostiedi
Matlab, a zaroven je i doporuceno, tzn. 200 populaci na jednu generaci pfi vice jak 5
parametrech, ¢as vypoctu jedné generace by se pohyboval okolo 2 hodin a 20 minut.
P1i 50 generacich by celkovy ¢as vypoétu byl 115 hodin (4 dny a 19 hodin).

Takto dlouhy vypocetni cas je z hlediska naseho zkoumani prilis dlouhy, proto
bude pro optimalizaci parametri MKP modelu mikropipety pouzito 24 uzli na
obvod mikropipety. Pri 24 uzlech na obvodu je vypocetni ¢as modelu 32.5 sekundy,
to znamend, ze pti velikosti populace 200 bude vypocet jedné generace trvat zhruba
1 hodinu 48 minut, pii 50 generacich bude celkovy vypocetni ¢as ptiblizné 90 hodin
(3 dny a 18 hodin). To je sniZeni vypocetniho ¢asu pii tomto nastaveni o priblizné
1 den a 1 hodinu. I tak je tento cas velice dlouhy, nicméné v kapitole 5.2.4 bude
probrano nastaveni genetickych algoritmu z hlediska velikosti populace a poctu
generaci v zavislosti na vypocetnim ¢ase. Hodnoty velikosti populace a po¢tu generaci
uvedeny v této kapitole slouzi k predstavé o délce vypocetniho casu a k nastaveni
hustoty sitovani MKP modelu.

Model s poc¢tem uzli 24 po obvodé bude pouzit pouze pro optimalizaci parametri.
V dalsich analyzach modelu mikropipety bude pouzit model s 28 uzly po obvodu
penetracni ¢asti mikropipety.

Rozdil mezi prvnimi 12 vlastnimi frekvencemi modelu mikropipety pii 24 a 28
uzlech po obvodu mikropipety jsou viditelné v tabulce 3.2. Je patrné, Ze se zvysujicim

se médem roste rozdil vlastnich frekvenci pii zméné hustoty sitovani.
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Tabulka 3.2: Vlastni frekvence modelu pfi 24 a 28 uzlech na obvod penetracni ¢asti

mikropipety
Mode | Vlastni frekvence (24 uzli) | Vlastni frekvence(28 uzli)

1 344.66 345.42

2 344.66 345.42

3 2 129.64 2134.35
4 2 129.65 2 134.35
5 3 534.78 3 542.63
6 3 564.05 3 571.99
7 5 872.13 5 884.95
8 5 872.14 5 884.97
9 11 282.20 11 306.48
10 11 282.24 11 306.52
11 17 426.22 17 439.16
12 18 161.60 18 200.02
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Kapitola 4

Citlivostni studie MKP modelu
piezo mikropipety

V této kapitole bude provedena citlivostni studie vlastnich frekvenci a vlastnich
tvarit MKP modelu parametrického modelu mikropipety vytvoreného v prostredi
Abaqus. Cilem teto studie je najit, které geometrické a materidlové parametry maji
nejvétsi vliv na zménu vlastnich tvara a vlastnich frekvenci mikropipety, popiipadé
jaké vlastni tvary a frekvence jsou nejvice, resp. nejméné, citlivé na zmény téchto
parametri mikropipety, a je tedy pri redlné aplikaci zadané se takovym frekvencim
vyhnout, respektive se pohybovat, v oblasti téchto frekvenci.

V druhé ¢asti této kapitoly budou zhodnoceny vlastni tvary mikropipety. Cilem
bude nalezeni takovych vlastnich tvari, které vykazuji pohyb v axidlnim sméru
penetracni ¢asti mikropipety, nebo se mu alespon blizi. Diky tomu bude dochézet k
jednodusi penetraci oocytu.

Data pro citlivostni studii byla ziskdna obdobnym zptisobem jako bylo realizovano
nalezeni optimalni hustoty sifovani, viz. kapitola 3. V prvni radé bylo vyuzito stejné
Matlab funkce, ktera byla popsana v kapitole 3.1. Tato Matlab funkce pomoci
operacniho systému spousti Python skript v prostiedi Abaqus.

V druhé radé byl vytvoren Matlab skript, ktery generoval zmény jednotlivych
geometrickych a materialovych parametri.

Na zavér byl doplnén Python skript MKP modelu mikropipety o extrakci dat
pocatecnich souradnic uzltt modelu mikropipety a posuvii danych uzli pri daném

vlastnim tvaru.

4.1 Proces kompletace dat pro citlivostni studii

Matlab skript pro ziskani dat pottebnych k citlivostni studii je ukézan na obrazku
4.1.

Skript pro postupnou zménu jednotlivych parametrit modelu funguje na béazi
dvou FOR cykli. Prvni FOR cyklus prochazi vsechny geometrické a materidlové
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52 [ for i = 1:numPar

53 tic

54 disp("Movd " + i + "-ta iterace")

55

56 [ for j = -kk:kk

57 disp(i + " parametr ze " + numel(parametry) + " a " + (j+kk+1) + " zmena ze " + knum)
58 p_current = parametry;

59 p_current{i) = p_current(i) + j/kk*parametryChange(i)*p_current(i);

60 [Frequence(:, ((i-1)*knum+j+kk+1))] = CalculateFrequencies(PythonScript,WorkingDirectory, ...
61 NumMesh, konst_parametry, p_current);
62 parametryAnalysis{i,j+kk+1) = p_current(i);

63 - end

64

65 CalculTime(i) = toc;

66 - end

Obr. 4.1: Matlab skript - Citlivostni Studie

parametry modelu. Druhy FOR cyklus pomoci proménné ,p_current(i)*“ méni hod-
notu daného parametru (i-tého parametru). Parametry jsou ménény na rozsahu dolni
a horni hranice, viz tabulka 4.1. Hodnoty jednoho parametru jsou na rozmezi dolni
a horni hranice rozlozeny pravidelné na 9 hodnot. Pro kazdou hodnotu parametru je
napocitan MKP model mikropipety.

Spusténi Python skriptu a uklddani vlastnich frekvenci modelu se zménénymi
parametry v prostiedi Abaqus je realizovano stejnym zpusobem jako v kapitole 2.3,
a tedy prostrednictvim operac¢niho systému skrze Matlab funkci CalculateFrequen-

cies.

4.1.1 Nastaveni geometrickych a materialovych parametra

mikropipety pro citlivostni analyzu

Vsechny geometrické a materidlové parametry mikropipety jsou znazornény
na obrazku 4.2. Pro vSechny tyto parametry bude provedena citlivosti studie zmény
vlastnich frekvenci na zménu téchto parametri. Geometrické a materidlové parametry
jsou nasledujici:

« ... uhel ohnuti mikropipety

L, ... délka penetracni casti mikropipety

d ... stredni priumér penetracni ¢asti mikropipety

t ... tloustka stény penetracni ¢asti mikropipety

L. ... délka upinaci ¢asti mikropipety

Ly ... délka prechodové (kuzelové) ¢asti mikropipety

@D ... stfedni prameér upinaci ¢asti mikropipety

T ... tloustka stény upinaci ¢asti mikropipety

R ... polomér zaktiveni kolene mikropipety

p ... Hustota borosilikatového skla

E ... Youngtiv modul borosilikdtového skla

1 ... Poissonovo cislo

Celkoveé se tedy jedna o 12 parametri modelu, 9 geometrickych a 3 materidlové.
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Borosilikatove sklo:
Q ... hustota

E ... Youngliv modul
N ... Poissonovo Cislo

3

Obr. 4.2: Mikropipeta - geometrické a materidlové parametry

Pro téchto dvanact parametri budou vytvoreny horni a dolni hranice pro zkou-
mani vlivu jejich zmény na vlastni frekvence. Horni a dolni hranice optimalizac¢nich

parametri jsou uvedeny v tabulce 4.1.

Tabulka 4.1: Nastaveni dolnich a hornich hranic parametra

Parameter | Dolni hranice | Horni hranice
L, [mm)] 0.9 1.1

Ly [mm)] 7.83 9.57
L. [mm)] 43.2 52.8
@D [mm) 0.3825 0.4675
ad [um] 0.0027 0.0033
T [mm)] 0.135 0.165
t [um] 0.0009 0.0011
R [mm] 0.25 0.75

a [o] 33.25 36.75
plg/cm?| 2.007 2.453
-] 0.18 0.22
E [M Pa] 57 600 70 400
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Horni a dolni hranice vétsiny parametru byly nastaveny na rozmezi 20 %, tedy
horni hranice je 110 % stfedni hodnoty parametru, a dolni hranice je 90 % stfedni
hodnoty parametru. U parametru R (zaobleni kolene mikropipety) bylo nastaveno
rozmez{ horni a dolni hranice 50 %. Duvod je ten, ze pfedem nebyly znami hodnoty
tohoto parametru u realné mikropipety pro ICSI. Pro parametr o bylo nastaveno

rozmezi na 10 %, nebot tento parametr se v realité lis{ jen o par jednotek stupru.

4.1.2 Python skript pro extrakci hodnot souradnic a posuvu

uzla

Aby bylo mozné efektivné zkoumat vlastni tvary modelu pfi rozdilnych vlastnich
frekvencich a parametrech, byla extrahovana data soutadnic uzli a s nimi i posuvy
téchto uzll pii zménénych parametrech a vybranych vlastnich frekvencich, viz. 4.3.

Realizace extrakce téchto dat byla naskriptovana do ptivodniho Python skriptu
modelu. V prvni fadé byl pomoci funkce BoundingBox vytvoren soubor uzli
v roviné XY. Byly vybrany pouze uzly v penetrac¢ni ¢asti mikropipety, v koleni
a v malé ¢asti za kolenem, protoze to je hlavni oblast zkoumani. Skript pro vybér

uzl je na obrazku 4.3.

772 Zcorl = -0.800001

773 Zcor2 -Zcorl

774 Xcorl = -2

775  Xcor2 = X data

776 Ycorl = -5

777 Ycor2 = 5

778 n = p.nodes

779 nodes = n.getByBoundingBox(Xcorl, Ycorl, Zcorl, Xcor2, Ycor2, Zcor2)
780 p.Set(nodes = nodes, name = "NodesForPostprocessing")

Obr. 4.3: Skript pro vytvoreni souboru uzli modelu mikropipety pro zkoumani vlastnich
tvart

Na tadcich 772 az 777 je pomoci souradnic vytvoren ,box“. Pomoci prikazu
na radku 779 jsou vybrany vsechny uzly nélezici definovanému ,boxu“. Jedna se
0 3 256 uzli. Na radku 780 je vytvoren ,Set* z téchto uzll, ktery bude dale vyuzit.

Vybér uzlti na modelu mikropipety lze vidét na obrazku 4.4. Jak je z obrazku

patrné, jsou to pouze obrysové uzly mikropipety v roviné XY.
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Obr. 4.4: Vybér uzli modelu mikropipety pro zkoumaéni vlastnich tvara

Pro tento vybér uzli byly pomoci nasledujiciho skriptu extrahovany soutradnice

polohy jednotlivych uzli pri klidové poloze(Obréazek 4.5).

837
838
839
840
841
842
843
844
845
846
847
848
849
850
851

odb = session.openodb(name = ’ModelMikropipeta.odb®)

NodesOfpostprocesing = odb.rootAssembly.instances[ 'CONECYLINDER-1"].nodeSets[ ' NODESFORPOSTPROCESSING'].nodes

Node_labelCord = []

Node_cordX = []

Node_cordy = []

Node cordz = []

Coord = []

for i in range(®,len(NodesOfpostprocesing),1):
Node_labelCord.append(NodesOfpostprocesing[i].label)
Node cordX.append(NodesOfpostprocesing[i].coordinates[@])
Node_cordY .append(NodesOfpostprocesing[i].coordinates[1])
Node_cordZ.append(NodesOfpostprocesing[i].coordinates[2])

Coord = [Node labelCord, Node cordX, Node cordY, Node cordZ]

Obr. 4.5: Skript pro extrakci souradnic vybranych uzli

Na radku cislo 838 byl otevien .odb file vygenerovany analyzou Abaqusu.

Pro ziskani souradnic vybranych uzli bylo pouzito FOR cyklu na tadcich 845 az 849,

kdy byly postupné ziskdvany hodnoty souradnic v x-ové, y-ové a z-ové ose i-tého uzlu

vybéru. Tyto hodnoty byly ukladany do proménnych ,Node cordX*“, ,Node cordY*“

a ,Node cordZ* spolecné s labely jednotlivych uzli ,,Node labelCord“. Nakonec

vSechny soutradnice byly ulozeny do proménné ,Coord*, ktera byla ulozena jako .txt

soubor.

Obdobnym zplisobem byly ziskany posuvy uzld, jak je vidét na obrazku 4.6.
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866
867  step = odb.steps['Frequency’]
868  for j in range(NumOftFreq)

869 frame = step.frames[j]

870 displacement=frame.fieldOutputs['U"]

871 center = odb.rootAssembly.instances[ CONECYLINDER-1"].nodeSets[ "NODESFORPOSTPROCESSING' ]
872 centerDisplacement = displacement.getSubset(region=center)
873 centervalues = centerDisplacement.values

874 Node labelu = []

875 Node XU = []

876 Node YU = []

877 Node 7U = []

878

879 for i in range(len(centerValues)):

880 Node_labelU.append(centervalues[i].nodeLabel)

881 Node XU.append(centervalues[i].data[@])

882 Node YU.append(centervalues[i].data[1])

883 Node 7U.append(centervalues[i].data[2])

884

885 modeU = [Node labelu, Node XU, Mode YU, Node ZU]

Obr. 4.6: Skript pro extrakci posuvi vybranych uzlt

Na radku 867 byl otevien step ,,Frequency®. Poté byl pouzit FOR cyklus ptes
vSechny vlastni frekvence modelu. Pomoci hierarchie jednotlivych objekttt modelu
byl na radku 873 vytvoren objekt ,centerValues®“ pro definovany vybér uzli. Druhy
FOR cyklus je analogicky s FOR cyklem pouzitym na obrazku 4.5. Nakonec byly
pro kazdou vlastni frekvenci ulozeny vSechny hodnoty posuvii pro vsechny vybrané
uzly do .txt souboru.

Timto zptusobem byla ziskana vSechna dulezita data pro citlivostni studii.

4.2 Vysledky citlivostni analyzy: vliv zmény para-

metru modelu na vlastni frekvence modelu

V prvni fadé byly analyzovany zmény vlastnich frekvenci modelu mikropipety
v zavislosti na zméné jednoho geometrického nebo materidlového parametru. Ukéazalo

se, ze nejvetsi vliv na vlastni frekvence modelu maji nasledujici parametry:

L, ... délka upinaci ¢asti mikropipety
Ly ... délka prechodové (kuzelové) ¢asti mikropipety
@D ... stfedni prameér upinaci ¢asti mikropipety

R ... polomér zakriveni kolene mikropipety

V disledku zmény téchto parametri doslo k velkym zménam vlastnich frekvenci
a vlastnich tvari modelu mikropipety. P1i urc¢itém nastaveni parametrii dochazelo
k prehézeni pivodnich vlastnich tvari a frekvenci, v nékterych pripadech se objevily
nové vlastni tvary a frekvence, které pri pivodnim nastaveni parametri modelu

neexistovaly. Tento fakt nejlépe demonstruje graf 4.7.
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Citlivostni analyza: Polomér upinaci ¢asti mikropipety [mm]
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Parameter: Polomér upinaci ¢asti mikropipety [mm]

Obr. 4.7: Zavislost zmény vlastnich frekvenci modelu na zméné poloméru upinaci ¢asti
mikropipety [mm]

Jak je na grafu patrné, pri urc¢ité hodnoté parametru @D, resp. jeho polomeéru,
se vlastni frekvence prestane vyvijet linearné a ,zlomi se“.

Dobrym prikladem je 13. vlastni frekvence, kterou lze vidét na grafu 4.7.
7 grafu je patrné, ze okolo hodnoty 0.405 mm dochézi ke zlomu této vlastni frek-
vence. Jde ale o to, ze puvodni 13. vlastni frekvence klesla pod 11. vlastni frekvenci
a doslo k prohozeni poradi téchto vlastnich frekvenci, a zaroven i k prohozeni vlastnich
tvart.

Z grafu tedy vyplyva, ze pro hodnotu parametru @D 0.38 - 0.405 mm jsou vlastni
tvary neménné. Po prekonani hranice cca 0.405 mm dojde k prohozeni vlastnich
tvart, tzn. puvodni 13. vlastni tvar se stava 11. vlastnim tvarem a opacné.

Tento obdobny jev se projevuje i u parametru L., L, a R. Pro lepsi predstavu
je zde uveden druhy graf, a to graf zmény vlastnich frekvenci na zménu parametru
R, viz. 4.8.
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Citlivostni analyza: Polomér zaobleni kolene R [mm]
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Parameter: Polomér zaobleni kolene [mm]

Obr. 4.8: Zavislost zmény vlastnich frekvenci modelu na zméné poloméru kolene
mikropipety[mm)]

Ze ziskanych grafii bylo zjisténo, ze tento jev nastava pouze u ,ptvodni® 11. az
18. vlastni frekvence, pricemz 14. a 15. vlastni frekvence vykazuje tento jev pouze
pri velkém poloméru kolene mikropipety R, nad hodnotu 0.68 mm.

11.,12. a 13. ,pavodni“ vlastni frekvence vykazuje tento jev pri velkém polo-
méru kolene mikropipety R, nad hodnotu 0.61 mm, pfi malém prumeéru, respektive
poloméru, upinaci ¢asti mikropipety @D, pod hodnotu 0.415 mm a pii délce upinaci
casti mikropipety L. nad hodnotu 50.4 mm.

16., 17. a 18. ,ptvodni“ vlastni frekvence vykazuje zminény jev pfi malém
poloméru kolene mikropipety R, pod hodnotu 0.32 mm, pfi pruméru, respektive
poloméru, upinaci ¢asti mikropipety @D, nad hodnotu 0.425 mm, pti délce upinaci
¢asti mikropipety L. nad hodnotu 48 mm a pri délce prechodové(kuzelové) ¢ésti
mikropipety L, nad hodnotu 9.2 mm.

Vysledkem tedy je, ze pokud dojde k urcité kombinaci hodnot parametri, dojde
k prehozeni 11-té nebo 16-té vlastni frekvence, resp. vlastniho tvaru, nebo vytvoreni
nového vlastniho tvaru, a to budto pred 11-tou vlastni frekvenci, nebo pred 16-tou
vlastni frekvenci.

V dusledku tohoto zjisténi byly po delsim zkoumani prenastaveny hranice

parametri L., Ly, R a @D nésledujicim zpusobem(viz. tabulka 4.2):
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Tabulka 4.2: Modifikované nastaveni dolnich a hornich hranic optimalizacnich parametri

Parametr | Dolni hranice | Horni hranice
L. [mm)] 43 48

Ly [mm] 7.5 9.2

@D [mm] | 0.83 0.885

R [mm] 0.35 0.61

Pokud se blize zamérime na nastaveni hranic parametri, parametr L. v souctu
s parametrem L, dosahuje hodnot v rozmezi 50.5 mm az 57.5 mm, to je o 3 mm
pro horni hranici méné, nez jsou rozmeéry, které se redlné vyrabéji, nicméné, pokud
prihlédneme k faktu, ze mikropipeta je na konci upnuta, redlna délka L. se o délku
upnuti zmensi. Tato horni a dolni hranice parametru L. tedy v konec¢ném dusledku
relativné dobfe kopiruje realitu.

Hranice parametru @D, stfedni prameér upinaci ¢asti mikropipety, jsou nastaveny
pomérneé striktné, kazdopadné vnéjsi a vnitini prameér upinaci ¢asti mikropipety je
zavisly nejen na @D, ale také na tloustce stény mikropipety 7', ktera je nastavena
na pomérné velky rozsah.

Hranice poloméru zahnuti kolene jsou i po modifikaci nastaveny na velky rozptyl.

V konec¢ném dusledku by tedy tyto nové nastavené hranice parametrii nemély
mit vliv na dalsi zkouméani z pohledu odchyleni se od reality.

Tyto hodnoty byly implementovany zpét do skriptu pro citlivostni analyzu
a byly ziskany nové vysledky. Tyto vysledky ukazaly, ze pfi novém nastaveni hra-
nic parametri nedochazi ke preskupeni nebo vzniku novych vlastnich tvart, resp.
vlastnich frekvenci. To je dilezité pro dalsi zkouméni, kde bude pomoci genetickych
algoritmii hledédna idealni sada parametrii mikropipety pravé na zakladé vlastnich
frekvenci modelu a vlastnich frekvenci realné mikropipety z méreni EMA, vice viz.

kapitola 5.

Vliv dalsich geometrickych parametrt mikropipety

Vliv zmény parametru L, na zménu vlastnich frekvenci je na obrazku 4.9.
V grafu byly ponechény pouze ty vlastni frekvence, které byly zménou parametru
L, ovlivnény. Ostatni vlastni frekvence se pfi zméné parametru nezménily, a nebo
se zménily pouze nepatrné. Na druhé strané, 5. a 6. vlastni frekvence se pri zméné
parametru L, z hodnoty 0.9 mm na hodnotu 1.1 mm zménily o vice nez 1000 Hz.

14. a 15. vlastni frekvence se zménila na stejném rozptylu parametru L, o vice jak 6
500 Hz.
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Citlivostni analyza: Délka penetracni casti mikropipety La [mm]
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Obr. 4.9: Zavislost zmény 5., 6., 14., 15. vlastni frekvence modelu na zméné parametru L,

Citlivostni analyza: Délka upinaci €asti mikropipety L [mm)]
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Obr. 4.10: Zavislost zmény vlastnich frekvenci modelu na zméné parametru L,

Vliv zmény parametru L. na zménu vlastnich frekvenci je na obrazku 4.10.
Jak je z grafu patrné, tento parametr ma silny vliv na vSechny vlastni frekvence
modelu, vyjma 14., 15., 5. a 6. vlastni frekvence. Ptikladem je zména prvnich dvou
vlastnich frekvenci o hodnotu priblizné 80 Hz nebo zména 12. a 13. vlastni frekvence
o hodnotu pres 4 000 Hz.

Je vidét, ze tento parametr mize mit velky vliv na vlastni frekvence modelu.
Vzhledem k tomu, budou v dalsi ¢asti zkoumany vlastni tvary modelu pti zméné

parametru L.
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Dalsi zavér, ktery vyplyva z predchozich grafi je, ze 14., 15.; 5. a 6. vlastni
frekvence, a s nimi spojené vlastni tvary, jsou ovlivnény pouze parametry penetracni
casti mikropipety a polomérem ohnuti kolene mikropipety. Ostatni vlastni frekvence
jsou ovlivnény zejména parametrem L., L, a @D.

Dalsi geometrické parametry, které mély vliv na 5., 6., 14. a 15. vlastni frekvenci

modelu jsou:

ad ... prumér penetracni ¢asti mikropipety

« ... ihel ohnuti mikropipety.

Vliv téchto parametrii nebyl zdaleka tak velky, jako vliv parametru L, a R,
kazdopadné toto zjisténi potvrzuje to, ze tyto vlastni frekvence jsou ovliviiovany
geometrickymi parametry penetracni ¢asti mikropipety a kolene mikropipety.

Zména geometrickych parametra

Ly ... délka prechodové ¢asti mikropipety (kuzelova ¢ést)

@D ... prumér upinaci ¢asti mikropipety

se projevila vice méné na vsech dalsich vlastnich frekvencich kromé 5., 6., 14.,
15. vlastni frekvence. Zména téchto parametri ovsem neméla zdaleka tak velky vliv
jako parametr L..

Geometrické parametry

t ... tloustka penetracni casti mikropipety

T ... tloustka upinaci ¢asti mikropipety

meély na zménu vlastnich frekvenci témeér nulovy efekt.

Materialové parametry modelu mély na vlastni frekvence mensi vliv nez zmény
geometrickych parametri. Zména parametru p Poissonova ¢isla neméla témér zadny
vliv, ¢iselné se jednalo o zmény v radech jednotek Hz u vsech frekvenci. Zména
hustoty p méla u vsech vlastnich frekvenci podobny vliv a to okolo 4 % od stiedni
hodnoty. Vliv zmény modulu pruznosti £ mél taktéz témér stejny vliv na vSechny

zkoumané vlastni frekvence, a to maximalné 5 % zmény od stfedni hodnoty frekvence.

4.3 Vysledky citlivostni analyzy: vybér vlastnich

frekvenci a vlastnich tvard pro dalsi zkoumani

Cilem této kapitoly je zhodnotit vysledky vlastnich frekvenci, respektive vlast-
nich tvari, z pohledu jejich citlivosti na zménu geometrickych parametri, na zakladé
vysledki, které byly predstaveny v kapitole 4.2, a v druhé tadé také z pohledu
vhodnosti pro dalsi aplikaci. Budou tedy hledany takové vlastni tvary, které vykona-
vaji axialni pohyb penetrac¢ni ¢asti mikropipety a zaroven, pri pouziti mikropipety

s mirné rozdilnymi parametry, budou vysledky podobné priznivé.
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V principu je zadany pohyb takovy, ktery se odehrdva v horizontalni roviné
XY, viz. obrazek 4.11. Jde o axiadlni pohyb penetracni ¢asti mikropipety. Je tedy
snahou omezit na maximum pohyb, v jiném nez naznac¢eném sméru za cilem zajistit
jednodusi penetraci oocytu, mensi deformaci oocytu, mensi poskozeni oocytu a tedy
i vyssi aspésnost pri metodé ICSI. Vice k zddanému pohybu mikropipety bude feceno
v kapitole 6.

XY

e

Obr. 4.11: Zidany pohyb mikropipety

Prvni véc, na kterou bylo nutné se zamérit, bylo zkontrolovani, ze vlastni tvary
se pri zméné parametri neméni. Vzhledem k dpravé hranic parametri mikropipety
v kapitole 4.2, by ke zméné vlastnich tvart mikropipety dochézet nemélo. Vlastni
frekvence, které mély tendenci se ménit, byla 11. az 18. vlastni frekvence.

Tyto vlastni tvary byly zkontrolovany a nedochazi k jejich zméné pri zméné
geometrickych parametri mikropipety. Ukazka 11. vlastniho tvaru je na grafu 4.12.
11. vlastni tvar je tzv. ,breathing mode“ nebo ,radial mode®, jak je mozné vidét z

grafu v roviné XZ.
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11-ty vlastni tvar pfi zméné parametru: Polomeér upinaci ¢asti mikropipety[mm]

Xz
1.4 0.5
1.2 0.4
1 0.3
0.8 0.2
E E
E 06 E 01
> N
0.4 0
0.2 0.1
0 0.2
0.2 0.3
2 1.5 -1 05 0 0.5 1 15 -2 -1.5 -1 0.5 0 05 1 15
x [mm] x [mm]
Yz P -
15 Nezdeformovana mikropipeta
Vlastni tvar pfi hodnoté parametru: 0.41438mm
Vlastni tvar pfi hodnoté parametru: 0.42844mm
Vlastni tvar pri hodnoté parametru: 0.4425mm
1
E
E
>
0.5
0
0.4 0.2 0 0.2 0.4 0.6
z [mm]

Obr. 4.12: 11. vlastni tvar: citlivost na zménu parametru @D

Grafy vlastnich tvarti, které budou prezentovany v této kapitole, maji vzdy
pohled ve t¥ech rovinach, v roviné XY (vlevo nahote), v roviné XZ (vpravo nahote)
a v roviné YZ (vlevo dole). Zluté je vidy zndzornén nezdeformovany tvar mikropipety,
zelené, ¢ervené a modre jsou zobrazeny vlastni tvary pro urc¢itou hodnotu parametru,
viz. legenda na grafech.

Dale budou predstaveny ty vlastni tvary, které odpovidaji vyse zminénym
pozadavkim. Tedy takové tvary, které se pohybuji v roviné XY, jejich pohyb se
blizi axialnimu pohybu mikropipety, nevykazuji pricné pohyby v XY a XZ roviné
a zaroven nejsou prilis citlivé na zmény parametri mikropipety.

Po optimalizaci parametrii mikropipety v kapitole 5, bude zkouman pohyb
pri frekvencich okolo téchto vybranych vlastnich tvart pro nalezeni idealni frekvence

buzeni, viz. kapitola 6.
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Ctvrty vlastni tvar je zobrazen na grafu 4.13.

4-ty vlastni tvar pri zméné parametru: Délka upinaci casti mikropipety L [mm]

1.5

-1.5

x [mm]

1.5|

0.5

y [mm]

0.5

'
-

-1.5

z [mm]

5

<106

5

%108 Xz

z [mm]

x [mm)]

Nezdeformovana mikropipeta

Vlastni tvar pfi hodnoté parametru: 43mm
Vlastni tvar pfi hodnoté parametru: 45.5mm
Vlastni tvar pfi hodnoté parametru: 48mm

Obr. 4.13: Ctvrty vlastni tvar: citlivost na zménu parametru L.

Ctvrty vlastni tvar se v roviné XZ téméf neprojevuje, hodnoty jsou v fadech
107%mm. V roviné XY vykonava ohyb v koleni mikropipety. Tento vlastni tvar neni
idealni, nicméné bude ponechan jako kandidat pro dalsi zkoumani.
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Dalsim priznivym vlastnim tvarem je devaty vlastni tvar. Devaty vlastni tvar je
vidét na grafu 4.14.

9-ty vlastni tvar pfi zméné parametru: Délka upinaci ¢asti mikropipety L [mm]

108
. 4 210 Xz
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05¢
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Nezdeformovana mikropipeta
1 J * Vlastni tvar pri hodnoté parametru: 43mm
Vlastni tvar pri hodnoté parametru: 45.5mm
o Vlastni tvar pfi hodnoté parametru: 48mm
=z
E
-9
0
05
-1
-4 2 0 2 4

z [mm) «10°8

Obr. 4.14: Devaty vlastni tvar: citlivost na zménu parametru L.

Devaty vlastni tvar jevi pomérné dobry pohyb. Ackoliv v roviné X7 je vidét
pohyb, jedna se o hodnoty v fddech 10~8mm, tedy zanedbatelny. To stejné je vidét i
v roviné YZ. Pohyb v roviné XY neni nejlepsi, nicméné tento vlastni tvar je taktéz
kandidatem pro dalsi zkouméni.
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12. vlastni tvar je na grafu 4.15. Tento vlastni tvar je dalsim kandidatem, okolo
jehoz vlastnich frekvenci 1ze hledat buzeni mikropipety. Jeho pohyb je v roviné
XY. V roviné XZ se jednd o hodnoty v fddech 10~®mm. Tento vlastni tvar se
v predeslé kapitole ukazal jako kriticky, proto bude vénovana tomuto vlastnimu tvaru
vyssi pozornost v dalsim zkoumani.

12-ty vlastni tvar pri zméné parametru: Polomér upinaci ¢asti mikropipety[mm]
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Obr. 4.15: 12. vlastni tvar: citlivost na zménu parametru @D, resp. polomér upinaci ¢asti
mikropipety
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Poslednim pfiznivym vlastnim tvarem je 16. vlastni tvar. 16. vlastni tvar je

vidét na grafu 4.16.

16-ty viastni tvar pri zméné parametru: Délka upinaci ¢asti mikropipety L .[mm]
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Obr. 4.16: 16. vlastni tvar: citlivost na zménu parametru LC

Tento vlastni tvar vykazuje velice dobry pohyb v roviné XY. Oproti vSem
predeslym vlastnim tvarim mé nejpriznivejsi pohyb v roviné XY. V roviné X7 se
neprojevuje (hodnoty v fddech 10~%mm). Stejné jako 12. vlastni tvar je ovSem citlivy
na zménu parametri, jak bylo zjisténo v predeslé kapitole, a proto i tento tvar bude
v dalsich kapitolach bran s opatrnosti.

Co se tyce zbylych vlastnich tvari, ty byly vylouceny na zakladé jejich pri¢ného
pohybu v XY nebo XZ roviné, jako napriklad prvni vlastni tvar. Déle byly vylouceny
tzv. ,radial modes®“ (viz. 11. vlastni tvar), nebo v druhém pripadé, vlastni tvary,
které byly prilis proménlivé pti zméné geometrickych parametrtt mikropipety, jednalo
se zejména o 20. vlastni tvar a vyssi.

4.4 Zaveéry ziskané z citlivostni studie

Citlivostni studie prinesla mnoho poznatku, které budou strucné shrnuty v této
kapitole.

V kapitole 4.2, kde byly zhodnoceny vysledky vlivu zmény jednotlivych parame-
tri modelu na zménu vlastnich frekvenci, se ukazalo, ze pri nékterych hodnotach
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geometrickych parametrit dochazi k prehazeni vlastnich frekvenci, respektive vlast-
nich tvart, nebo dokonce i k vytvoreni novych vlastnich frekvenci a tvari. Z toho
divodu byly posunuty horni a dolni hranice parametra L., L,, R a @D, tak, aby
k tomuto jevu nedochéazelo. Toto opatieni je dilezité pro optimalizaci parametri
mikropipety, kterda bude predstavena v dalsi kapitole 5.

V kapitole 4.3 byly déle zkouméany vlastni frekvence z pohledu vlastnich tvart.
Byly vytvoreny grafy vlastnich tvari v zavislosti na zméné vsech geometrickych
parametri mikropipety a na zakladé téchto vlastnich tvart bylo ovéreno, Ze se vlastni
tvary pri novém nastaveni hranic parametri nemeéni.

V kapitole 4.3, byl vybran set ¢tyrech vlastnich tvart, které vykazuji priznivy
pohyb, tedy axidlni pohyb penetracni ¢asti mikropipety, a zaroven nejsou citlivé

na zménu geometrickych parametri mikropipety. Tyto vlastni tvary jsou:

4. vlastni tvar
9. vlastni tvar
12. vlastni tvar

16. vlastni tvar .

Frekvence a pohyb mikropipety v okoli téchto vlastnich tvari, resp. vlastnich
frekvenci, budou zkouméany v posledni kapitole 6 a bude snaha nalézt takové buzeni,
které bude vykazovat axialni pohyb penetracni ¢asti mikropipety, ktery by mél
zajistit jednodusi penetraci oocytu, mensi deformaci oocytu, mensi poskozeni oocytu

a tedy i vyssi uspésnost pri metodé ICSI.
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Kapitola 5

Identifikace parametri a validace

MKP modelu piezo mikropipety

V kapitole 2 bylo nastinéno, jak byl vytvoren parametricky MKP model mikro-
pipety v prostredi Abaqus za pomoci skriptovani v prostiedi Python. Snahou bylo,
aby MKP model mikropipety dobte kopiroval redlnou mikropipetu pro metodu ICSI.
Pti modelaci geometrie modelu mikropipety doslo k zjednodusenim oproti realité.
Geometrie realné mikropipety se zejména lisi v prechodu upinaci ¢asti a penetracni
casti.

Parametry modelu mikropipety byly nastaveny dle parametri, které uvadéji
vyrobci mikropipet. Parametr R, polomér ohnuti kolene mikropipety, ovsem zadny
z vyrobct neuvadi. Jak bylo zjisténo v kapitole 4.2, tento parametr ma na vysledné
vlastni frekvence a vlastni tvary modelu pomérné velky vliv, a je nutné nalézt
spravnou hodnotu tohoto parametru tak, aby model odpovidal realité.

Abychom mohli ovérit spravnost vytvoreného modelu mikropipety z kapitoly 2,
bylo provedeno na realné mikropipeté pro proceduru ICSI méreni pomoci laserového
vibrometru. Vysledky z tohoto métreni byly zpracovany a budou v kapitolach 5.2 a 5.3
dale pouzity pro identifikaci parametrii mikropipety a naslednou validaci vytvoreného

MKP modelu mikropipety.

5.1 EMA meéreni mikropipety z laserového vibro-

metru

V této kapitole bude strucné popsana Experimentalni modalni analyza (dale
jen EMA) mikropipety pro proceduru ICSI, kterd byla provadéna pomoci laserového
vibrometru. Namérena data byla identifikovana v programu MeScope. Data z EMA
byla jiz k dispozici na skolicim pracovisti.

Rozméry mérené mikropipety jsou uvedeny v tabulce 5.1.
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Tabulka 5.1: Rozméry mérené mikropipety

Parametr | Hodnota parametru

« 35 °
L 0.95 -1 mm

@ d(vnitini) 5 pm
t 1 pm
L1 56.7 mm

@ D(vnitini) 0.95 - 1.05mm
T 0.115 - 0.19 mm

Mikropipeta pro proceduru ICSI byla upnuta na svém konci. Laserovym vibro-
metrem bylo nastaveno 288 bodl na povrsce mikropipety, jak je vidét na obrazku
5.1. Body nebyly rozesety po celé mikropipeté, ale pouze na penetracni ¢asti mikro-
pipety a ¢asti za kolenem mikropipety. Body byly zahustény zejména v penetracni
casti, nebot tato cast je hlavnim cilem zkoumani. Pohyb téchto bodi byl nasledné
sledovan laserovym vibrometrem a hodnoty byly v pribéhu méfeni zaznamenavany.
Mikropipeta byla buzena od 1 000 Hz do 60 100 H z.

Obr. 5.1: Body na povrsce mikropipety pii méfeni laserovym vibrometrem

Ziskana data byla posléze zpracovana panem Ing. Vitem Pawlikem. Data byla
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prevedena do frekvencni oblasti a byly nalezeny vlastni frekvence mérené mikropipety
spolu s vlastnimi tvary pii jednotlivych rezonancich. Vlastni frekvence métené
mikropipety jsou uvedeny v tabulce 5.2.

Hodnoty rezonanci budou dale pouzity pro optimalizaci parametri modelu
mikropipety a k nasledné validaci modelu. Ukazka vystupu méreni vlastniho tvaru

pri rezonanci 11 214H z, tzn. 6. mode, je vidét na obrazku 5.2.

Tabulka 5.2: Vlastni frekvence mikropipety ziskané z méreni EMA

Mode | Frekvence [Hz|
1 1 051,5
2 1 290,6
3 3 848
4 3 876.5
5 10 588
6 11 214
7 18 087
8 18 511
9 30 259
10 30 862
11 45 227
12 46 244
13 20 961
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SHP: Shape Table 2 SHP: Shape Table 2
Freq: 1,121E+04 Hz, Damp: 0,2292% Freq: 1,121E+04 Hz, Damp: 0,2292%
Complex Shape Complex Shape
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SHP: Shape Table 2 SHP: Shape Table 2
Freq: 1,121E+04 Hz, Damp: 0,2292% Freq: 1,121E+04 Hz, Damp: 0,2292%
Complex Shape Complex Shape

74 z
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Obr. 5.2: Vlastni tvar mikropipety pti rezonanci 11 214 Hz

5.2 Identifikace parametrit modelu piezo mikropi-
pety genetickymi algoritmy

Pro validaci parametrického MKP modelu mikropipety vytvoreného v kapitole
2, bude pouzito genetickych algoritmt, které budou mit za cil nalézt takovou sadu
geometrickych a materidlovych parametri, pro které bude MKP model mikropipety
vykazovat podobné vlastni frekvence, jako jsou vlastni frekvence namérené z méreni
EMA reédlné mikropipety pro proceduru ICSI.

Optimalizace bude uskute¢néna propojenim programu Abaqus, prostiedi Python
a programu Matlab, viz. obrazek 5.3. Volani Python skriptu pomoci operac¢niho
systému je popsano v kapitole 3.1, na stejném principu bude postavena optimali-
zace genetickymi algoritmy. Cely proces optimalizace bude vypadat nasledujicim

zpusobem:

o Genetické algoritmy v prostfedi Matlab vygeneruji sadu parametrii.

e Pomoci operac¢niho systému je spustén Python skript parametrického MKP

modelu mikropipety v prostfedi Abaqus.

e Pomoci operacniho systému jsou zaroven poslany vygenerované parametry
modelu genetickymi algoritmy do Python skriptu pro MKP model mikropipety.
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e Probéhne analyza MKP modelu mikropipety v prostredi Abaqus.

o Matlab skript po ukonc¢eni analyzy Abaqusu otevie vygenerovany .odb file

a precte vlastni frekvence MKP modelu.

o Matlab skript vlozi hodnoty vlastnich frekvenci do kriterialni funkce

a na zakladé genetickych algoritml vygeneruje novou sadu parametri.

« Tento proces se opakuje az do dosazeni jednoho z kriterii pro ukonceni optima-

lizace.

Calling a python script with parameters
from genetic algorithm optimalization

Matlab

Genetic algorithm

Optimalization

Python

The parametric
micropipette model

Results of natural frequencies
of the micropipette model

Abaqus
Analysis of natural
frequencies

Build the parametric micropipette model
in Abaqus and run the Abaqus analysis

Obr. 5.3: Proces optimalizace, propojeni prostifedi Abaqus a Matlab se skriptovanim v
prostredi Python
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5.2.1 Optimalizacni parametry MKP parametrického mo-

delu mikropipety

Parametry, které budou identifikovany pomoci genetickych algoritmt jsou zna-
zornény na obrazku 5.4. Optimalizacni parametry jsou:

« ... uhel ohnuti mikropipety

L, ... délka penetracni casti mikropipety

ad ... stredni priumér penetracni ¢asti mikropipety

t ... tloustka stény penetracni ¢asti mikropipety

L. ... délka upinaci ¢asti mikropipety

Ly ... délka prechodové (kuzelové) ¢asti mikropipety

@D ... stfedni prameér upinaci ¢asti mikropipety

T ... tloustka stény upinaci ¢asti mikropipety

R ... polomér zaktiveni kolene mikropipety

p ... Hustota borosilikatového skla

E ... Youngtiv modul borosilikdtového skla

1 ... Poissonovo cislo

Borosilikatové sklo:
© ... hustota

E ... Younglv modul
N ... Poissonovo cislo

N

Obr. 5.4: Mikropipeta - optimaliza¢ni parametry

Vektor optimaliza¢nich parametrii vypada nasledovné:

p=[Le Ly L. @D @dTtRappk ]’
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Celkove se tedy jedna o 12 optimalizacnich parametrii modelu, z ¢ehoz je 9 geomet-
rickych a 3 materiadlové.

P1i optimalizaci genetickymi algoritmy je vzdy nutné zadefinovat dolni a horni
hranice hodnot optimaliza¢nich parametri. Diivod je ten, zZe genetické algoritmy
vytvareji jedince, mimo jiné, i nahodilym zptisobem, mohlo by tedy dojit k tomu,
ze budou hledat feseni v nekonecnu.

Horni a dolni hranice optimalizac¢nich parametrii byly nastaveny na zakladé

poznatkt ziskanych z citlivostni analyzy v kapitole 4.2 a jsou uvedeny v tabulce 5.3.

Tabulka 5.3: Nastaveni dolnich a hornich hranic optimaliza¢nich parametra

Parametr | Dolni hranice | Horni hranice
L, [mm)] 0.9 1.1

Ly [mm] 7.5 9.2

L. [mm)] 43 48
@D [mm| | 0.83 0.885
ad [um] 0.0054 0.0066
T [mm] 0.135 0.165
t [um] 0.0009 0.0011
R [mm] 0.35 0.61

a [o] 33.25 36.75
plg/em?® | 2.007 2.453
=] 0.18 0.22
E [M Pd] 57 600 70 400

Horni a dolni hranice vétsiny optimalizacnich parametri byly nastaveny
na rozmezi 20 %, tedy horni hranice je 110 % stfedni hodnoty parametru a dolni
hranice je 90 % stfedni hodnoty parametru. Pro parametr a bylo nastaveno rozmezi
na 10 %, nebot tento parametr se v realité lisi jen o par jednotek stupnu.

Parametry L., Ly, R a @D byly nastaveny na zakladé vysledkii z citlivostni
analyzy, kapitola 4. Parametr L. byl po upravé hranic nastaven na rozptyl 11 %,
parametr L, na 16.5 % a parametr @D na 6.6 %. U parametru R (zaobleni kolene
mikropipety) bylo nastaveno rozmezi horni a dolni hranice 54 %. Parametr R neuvadi
zadny z vyrobct mikropipet, a proto je nastaveni rozmezi parametru Siroké.

Dtivod, pro¢ bylo nutné parametry L., L,, R a @D takto omezit je,
ze pri optimalizaci budou vzdy srovnavany pary vlastnich frekvenci z méreni a
z modelu. Pokud by tedy doslo k tomu, zZe se vytvori nové vlastni tvary, resp. vlastni
frekvence, nebo dojde k prohazeni vlastnich tvari, respektive vlastnich frekvenci, jak
bylo popsano v kapitole 4.2, optimalizace by parovala jiné vlastni tvary z métreni
EMA a z modelu mikropipety, nez ty, které k sobé nélezi. Takova optimalizace by

v konecném dtsledku neméla zadnou vypovidajici hodnotu.
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5.2.2 Vybrani vlastnich frekvenci pro optimalizaci genetic-
kymi algoritmy

Aby byla optimalizace Gspésna, bylo nutné sparovat vlastni tvary namérenych
vlastnich frekvenci z EMA méreni realné mikropipety s vlastnimi tvary MKP paramet-
rického modelu mikropipety pri danych vlastnich frekvencich. Z méreni EMA byla vy-
tvorena videa panem Ing. Vitem Pawlikem, kterd demonstruji vlastni tvary realné mi-
kropipety pri dané vlastni frekvenci. Stejné tak, po analyze modelu mikropipety v pro-
stredi Abaqus, je mozné pozorovat pohyb vlastnich tvari modelu pri danych vlastnich
frekvencich.

Tyto jednotliva videa byla porovnana a byl nalezen set dvanacti vlastnich frekvenci
pro optimalizaci.

Na obrazku 5.5 je ukazan priklad, jak byly vlastni tvary porovnavany. V horni
casti obrazku je vlastni tvar redlné mikropipety pfi rezonanci 45 227 Hz ziskany
z méfeni EMA. V dolni ¢asti obrazku je vlastni tvar MKP modelu mikropipety
pri vlastni frekvenci 43 569 H z ziskany z analyzy Abaqusu.

Vlastni frekvence modelu a vlastni frekvence mikropipety, které byly vybrany,
jsou uvedeny v tabulce 5.4. Dtiivodti, pro¢ pti méreni nebyly zachyceny vSechny vlastni
frekvence vygenerované modelem v Abaqusu je vice. Prvni dvé vlastni frekvence,
které vygenerovala analyza Abaqusu jsou pod 1000 Hz, méfeni EMA zacinalo
na 1000 H z, takze prirozené nemohly byt zachyceny. Dalsi vlastni frekvence, resp.
vlastni tvary, které nebyly zachyceny mérenim EMA jsou tzv. ,breathing mode* nebo

yradial mode®, nebof mikropipeta byla buzena ve sméru upinaci ¢asti mikropipety.

Tabulka 5.4: Vybrané vlastni frekvence z méreni EMA a z analyzy Abaqusu pro optimali-
zaci parametria

Vlastni frekvence EMA [Hz] | Vlastni frekvence Abaqus [Hz|
10515 21344
12906 21344
3 848 3 5426
3 876.5 3 572,0
10 588,0 11 306,5
11 214,0 11 306,5
18 087,0 18 200,0
18 511,0 18 200,2
30 259,0 34 599,7
30 862,0 34 601.8
45 227.0 43 562,3
46 244,0 43 569.4

Tato sada vlastnich frekvenci bude pouzita pro optimalizaci parametra MKP
modelu mikropipety uvedenych v kapitole 5.2.1.
Cilem bude nalezeni takové sady optimaliza¢nich parametrii, pri které bude
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MKP model mikropipety v prostiedi Abaqus vykazovat podobné vlastni frekvence,

jaké byly ziskany z méreni EMA redlné mikropipety pro proceduru ICSI.

SHP: Shape Table 2
Freq: 4,523E+04 Hz, Damp: 0,126%
[Complex Shape

r\’

X

SHP: Shape Table 2
Freq: 4,523E+04 Hz, Damp: 0,126%
IComplex Shape

SHP: Shape Table 2
Freq: 4,523E+04 Hz, Damp: 0,126%
[Complex Shape

U, Magnitude

+7.500e-01
+6.667e-01

+8.333e-02
+0.000e+00

x‘i\«
SHP: Shape Table 2

Freq: 4,523E+04 Hz, Damp: 0,126%
IComplex Shape

ODB: FrequencyPipetashell4.odb  Abaqus/Standard 6.14-5  Fri Jul 28 10:57:01 Central Europe Summer Time 2023

Step: Frequency

Mode 22; Value = 7.49415E+10 Freq = 43569
Primary Var: U, Magnitude

Deformed var: U Deformation Scale Factor: +1.000e+00

{eycles/time)

Obr. 5.5: Porovnéni vlastniho tvaru ziskaného meérenim EMA a analyzou modelu v

Abaqusu
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5.2.3 Volba kriteridlni funkce pro optimalizaci

Kriteridlni funkce (,Fitness function®, dale jen FF) pro optimalizaci parametri
MKP modelu mikropipety za pomoci genetickych algoritmii byla zvolena nasledujicim

zpusobem:

FF — 5P Viastni frekvence gpo—Vlastni frekvencegys o 2
= 2i=1 Vliastni frekvencegra )

kde p je pocet vlastnich frekvenci, které slouzi k optimalizaci (v tomto piipadé
p=12).

Takto zvolenda kriteridlni funkce dava vétsi vahu nizsim vlastnim frekvencim,
nez tém vyssim. To je pro néas ptipad vyhodné vzhledem k tomu, ze predpokladame
zvétsujici se rozptyl mezi mérenymi vlastnimi frekvencemi a vlastnimi frekvencemi
ziskanymi z modelu pti kazdém dalsim vlastnim tvaru. Dtvod je, Ze jak méreni, tak
analyza v Abaqusu prvni vlastni tvary a vlastni frekvence dokaze ziskat relativné

presné, ovsem se zvysujicim se moédem je chyba méfeni i modelu vétsi a vétsi.

5.2.4 Nastaveni parametri genetickych algoritmi

Pro optimalizaci v prosttedi Matlab byl vyuzit klasicky predpis pro genetické

algoritmy, ktery nabizi knihovna Matlabu. Jedna se o nasledujici predpis:
[z, fval] = ga(fun,nvars, b, ub, options) [40],

kde x je vektor vyslednych optimalizovanych parametru, fval je skalar reprezen-
tujici nejlepsi nalezenou hodnotu kriterialni funkce, fun je jméno ,Matlab function®
nebo , Function handle® obsahujici predpis kriterialni funkce, nvars je pocet optima-
liza¢nich parametri, Ib a ub jsou dolni a horni hranice parametri (LowerBound,
UpperBound) a options jsou dalsi moznosti nastaveni vypoctu genetickych algoritmi
[40].

Matlab skript s predpisem pro optimalizaci genetickymi algoritmy pro MKP

model mikropipety je na obrazku 5.6.

83 [p_opt, Kriterialni_fce] = ga(@(p)Kriterialni_fce_Ga(p, FregMeasured, PythonScript,...

84 WorkingDirectory, konst_parametry),...
85 numel (parametry), [1, [1, [1, [1,-...

86 lowerBounds, upperBounds,[],[],options);

Obr. 5.6: Matlab skript - Genetic Algorithm

Parametr options byl nastaven s prihlédnutim k vypocetnimu casu celé optima-

lizace. Nastaveni je vidét na obrazku 5.7. Nastaveni

PlotFen, {Qgaplotbest f, Qgaplot stopping}
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slouzi ke generovani grafu v pribéhu optimalizace. Tento graf zobrazuje nejlepsi
a prumérnou hodnotu kriterialni funkce v jedné generaci, a zaroven vyvoj kritérii
pro ukonceni optimalizace.

Nastaveni MaxGeneration“ a ,,MaxStallGeneration“ jsou kritéria pro ukonéeni
optimalizace. ,MaxGeneration“ bylo nastaveno na hodnotu 100, to znamena, ze
pokud optimalizace dosdhne 100 generaci, ukon¢i se. ,,MaxStallGeneration® bylo
nastaveno na hodnotu 10, to znamend, ze pokud se nejlepsi hodnota béhem 10
generaci nezmeéni, optimalizace se ukondi.

Nastaveni ,,PopulationSize“ urcuje velikost populace jedné generace. Deflautni
nastaveni, které Matlab nabizi, a je doporuceno pro vice jak 5 optimaliza¢nich
parametri, je 200. Nicméné, vzhledem k vypocetni naro¢nosti modelu, byla tato
hodnota snizena na hodnotu 60.

20 options = optimoptions('ga', 'PlotFen', {@gaplotbestf,@gaplotstopping},...
81 'MaxGenerations', 100, 'PopulationSize’, 68, 'MaxStallGenerations', 1@);

Obr. 5.7: Matlab skript - Genetic Algorithm Options

5.3 Validace MKP modelu mikropipety

Na zakladé vysledkt z identifikace parametri modelu mikropipety genetic-
kymi algoritmy bude v této kapitole validovan MKP model mikropipety vytvoreny
v prostredi Abaqus.

Vypocet optimalizace trval 21 hodin a 58 minut. Bylo dosazeno 35 generaci.
Vypocet se ukoncil na zakladé kritéria ukonceni ,,MaxStallGeneration®, které bylo
nastaveno na hodnotu 10, tedy 10 generaci po sobé nedoslo ke zlepseni hodnoty
kriterialni funkce a vypocet byl ukoncen. Graf ziskany z pribéhu optimalizace je
na obréazku 5.8.

Nejlepsi nalezena hodnota kriteridlni funkce: F'/F = 0.997325.

Tabulka vlastnich frekvenci MKP modelu vs. vlastni frekvence mikropipety

z méreni EMA jsou uvedeny v tabulce 5.5.
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Best: 0.997325 Mean: 0.999919

Best fitness
Mean fithess

Fitness value

151, . X 35
. . Y 0.999919

0 5 10 15 20 25 30 35 40
Generation

Obr. 5.8: Graf - Genetic Algorithm

Tabulka 5.5: Vlastnich frekvenci z méreni EMA vs. vlastni frekvence modelu ziskané
pomoci optimalizace

V1. frek. EMA [Hz| | VL. frek. Abaqus [Hz| | Relativni chyba[%]
1 051,5 1 883.1 79.1
1 290,6 1 883.1 45.9
3 848 4 241.0 10.2
3 876.5 4 241.0 10.2
10 588,0 9 958.3 5.9
11 214,0 9 958.3 11.2
18 087,0 15 996.7 11.6
18 511,0 15 996.7 13.6
30 259,0 26 475.2 12.5
30 862,0 26 530.0 14.0
45 2270 38 013.5 15.9
46 2440 38 013.5 17.8

Vysledky ziskanych vlastnich frekvenci z MKP modelu mikropipety nejsou
priznivé. Relativni chyba vlastnich frekvenci modelu vi¢i namérenym vlastnim
frekvencim mikropipety je ve tretim sloupci tabulky 5.5.

Nejvétsi relativni chybu vykazuje prvni a druhd vlastni frekvence, 79 % pro prvni
a 45.9 % pro druhou vlastni frekvenci. Ostatni vlastni frekvence maji relativni chybu
do 15 % vyjma poslednich dvou vlastnich frekvenci, kde relativni chyba dosahla
hodnoty 17.8 %.

Vzhledem k témto vysledkiim je pravdépodobné, ze optimalizace kladla nejvétsi
dtiraz na prvni dvé vlastni frekvence, nebot maji nejvétsi vliv na vysledek kriterialni

funkce. V dusledku toho, byly nalezeny parametry modelu mikropipety takové,

74



aby se prvni dvé vlastni frekvence modelu, co nejvice priblizily mérenym vlastnim
frekvencim, a tim doslo k odchyleni se u ostatnich vlastnich frekvenci.

Prvni dva ziskané vlastni tvary, resp. vlastni frekvence, z méreni jsou ohyby
v upinaci casti mikropipety, prvni vlastni tvar v horizontalni roviné a druhy vlastni
tvar ve vertikalni roviné. Tyto dva vlastni tvary by mély vykazovat stejné, nebo velice
podobné hodnoty vlastnich frekvenci. Tomu tak ovSsem neni, prvni a druhd namérend
vlastni frekvence se lisf 0 240 H z, tedy zhruba o 23 %, to je velky procentudlni rozdil
v porovnani s ostatnimi mérenymi vlastnimi frekvencemi. Je tedy otazkou, jak velka
chyba nastala pri méreni téchto dvou vlastnich frekvenci.

Na zékladé téchto poznatkl byla spusténa druhd optimalizace bez prvnich dvou

namérenych vlastnich frekvenci.

Identifikace parametri MKP modelu mikropipety - vysledky druhé opti-

malizace

Vypocet optimalizace trval 18 hodin a 25 minut. Bylo dosazeno 26 generaci.
Vypocet se ukoncil na zakladé kritéria ukonceni ,,MaxStallGeneration, které bylo
nastaveno na hodnotu 5, tedy 5 generaci po sobé nedoslo ke zlepseni hodnoty
kriterialni funkce a vypocet byl ukonc¢en. Toto nastaveni bylo zménéno z divodu

délky vypocetniho casu. Graf ziskany z pribéhu optimalizace je na obrazku 5.9.

Best: 0.0368226 Mean: 0.0382547

0.2
Best fitness
0.18 . Mean fitness
0.16
0.14
]
3
T 012
7]
7]
g 01
Z
0.08 -
0.06 -
X 26
. Y 0.0368226
D044 = ¢ & v & & & & & 2 3 3 O} ¥ o L OF O3 OV 2 % b wwwu
D02 | | | | | |
0 5 10 15 20 25 30

Generation

Obr. 5.9: Graf - Genetic Algorithm, druhé optimalizace

Nejlepsi nalezena hodnota kriteridlni funkce: FF' = 0.0368226.

Tabulka vlastnich frekvenci MKP modelu ziskanych na zakladé druhé opti-
malizace vs. vlastni frekvence mikropipety z méreni EMA jsou uvedeny v tabulce
5.6.
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Tabulka 5.6: Vlastnich frekvenci z méreni EMA vs. vlastni frekvence modelu ziskané
pomoci optimalizace

V1. frek. EMA [Hz| | VL. frek. Abaqus [Hz| | Relativni chyba[%]
3 848 3 847.3 0.8
3 876.5 3 847.3 0.8
10 588,0 11 625.3 9.8
11 214,0 11 625.3 3.7
18 087,0 18 818.6 4.0
18 511,0 18 818.5 1.7
30 259,0 27 327.8 9.7
30 862,0 27 328.1 11.5
45 227,0 46 414.2 2.6
46 244,0 46 420.7 0.4

Vysledné ziskané vlastni frekvence z MKP modelu mikropipety pti druhé optima-
lizaci dosdhly vybornych vysledki. Relativni chyba vlastnich frekvenci
modelu vii¢i namérenym vlastnim frekvencim mikropipety dosahla maximalni hodnoty
11.5 % u desaté namérené vlastni frekvence mikropipety. Ostatni vlastni frekvence
se pohybuji pod hranici 10 % relativni chyby.

Ziskané parametry modelu mikropipety jsou uvedeny v tabulce 5.7.

Tabulka 5.7: Parametry modelu mikropipety ziskané z optimalizace

Parametr | Optimalizované parametry modelu | Ptivodni parametry
L, [mm)] 0.9981 1

Ly [mm] 7.8059 8.7

L. [mm)] 47.9654 48
@D [mm| | 0.8480 0.85
ad [um] 0.0062 0.006
T [mm)] 0.1350 0.15

t [um] 0.0011 0.001
R [mm] 0.4755 0.5

a [o] 35.0796 35
plg/em3] | 2.3802 2.23

w =] 0.1834 0.2

E [M Pad] 66 930 64 000

Nejvétsi zmeénu z geometrickych parametri zaznamenal parametr L, o hodnotu
1 mm, ktery udava délku prechodové ¢asti mikropipety. Déle se pozménil parametr 7T,
tloustka upinaci ¢asti mikropipety, o hodnotu 0.015 mm. Zbylé geometrické parametry
zaznamenaly jen minimalni zménu. Z materidlovych parametri zaznamenal nejvétsi
zménu modul pruznosti borosilikdtového skla o hodnotu 2 930 M Pa a poté Poissonovo
¢islo o hodnotu 0.0166.
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Zavérecné zhodnoceni vysledki identifikace parametrti a validace MKP

modelu mikropipety

Prvnim predpokladem pro validaci MKP modelu mikropipety vytvoreného
v kapitole 2, byla shoda vlastnich frekvenci modelu s namérenymi vlastnimi frek-
vencemi realné mikropipety méfenim EMA. Dosazeni dobré shody bylo realizovano
pomoci identifikace parametri modelu genetickymi algoritmy.

Optimalizace genetickymi algoritmy dosahla uspokojujiciho vysledku. Vysledna
hodnota kriterialni funkce pti druhé optimalizaci dosahla hodnoty 0.03678. Relativni
chyba vlastnich frekvenci mérené mikropipety a vlastnich frekvenci MKP modelu
mikropipety vystoupala na maximalni hodnotu 11.5 % u desité namérené vlastni
frekvence.

Po zhodnoceni vysledkt prvni optimalizace, byly odebrany prvni dvé namérené
vlastni frekvence. Druha optimalizace pak srovnavala sadu deseti vlastnich frekvenci.
Ackoliv nebylo dosazeno blizké shody prvnich dvou namérenych vlastnich frekvenci
s vlastnimi frekvencemi z modelu, zbylych deset vlastnich frekvenci vykazovalo velice
dobrou shodu pri druhé optimalizaci.

Odtvodnénim, pro¢ se prvni namérené vlastni frekvence neshoduji s vlastnimi
frekvencemi modelu, muze byt, ze méreni u téchto dvou frekvenci neprobéhlo dobre.
Dikazem je i jejich velky rozptyl, ackoliv by tyto dvé vlastni frekvence mély byt
sobé velice blizké.

Druhym a zasadnéjsim kritériem pro validaci modelu pro nasi aplikaci je shoda
vlastnich tvardt MKP modelu a redlné mikropipety. Vlastni tvary se shodovaly jiz
pred optimalizaci, nicméné zména parametri modelu mohla vlastni tvary zménit.
Po analyze MKP modelu s nové ziskanymi geometrickymi a materidlovymi parametry
byly opét porovnany ziskané vlastni tvary modelu a vlastni tvary z méteni a bylo
dosazeno stejné shody.

Na zékladé téchto dvou kritérii, vysledki z optimalizace genetickymi algoritmy
a porovnani vlastnich tvart redlné a modelované mikropipety, 1ze MKP model
mikropipety prohlasit za validni. V dalsich zkoumanich bude MKP model mikropipety

pouzit s parametry, které byly ziskdany pomoci druhé optimalizace.
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Kapitola 6

Navrh buzeni piezo mikropipety

Spolecnosti, které poskytuji kompletni pracovni stanice pro metodu ICSI s
piezoaktuatorem, bohuzel neposkytuji tplné informace o konstrukénich resenich
mikropipet s piezoaktuatory. Zaroven ani neni znamo, jaké typy piezoaktuatortu
pouzivaji, a na jaké frekvencni oblasti je piezoaktuator buzen.

Cilem této kapitoly tedy bude predstaveni konstrukcénich feseni mikropipet
s piezoaktuatorem pro metodu ICSI objevujicich se v literatuie a v praxi. V druhé
casti bude modifikovan vytvoreny MKP model mikropipety na model s roztokem
uvniti penetracni ¢asti mikropipety, a bude vyhodnoceno, jaky vliv méa roztok
na vlastni tvary piezo mikropipety. Jednd se o roztok, ktery je do mikropipety nasaty
spolec¢né se spermii pred samotnou penetraci oocytu. V posledni ¢asti bude na zakladé
dynamické analyzy navrhnuta frekvencéni oblast buzeni, ktera vykazuje nejlepsi pohyb
penetracni ¢asti mikropipety.

Jak bylo fec¢eno v kapitole 1.2, v praxi je snahou nalézt takové buzeni mikropipety,
které bude vykazovat lepsi uspésnost procedury ICSI, nez je tomu u klasické metody
ICSI bez piezoaktuatoru. Aby bylo dosazeno tispésné implementace spermie do oocytu,
je nutné, aby mikropipeta, co mozna nejjednoduseji penetrovala zéonu pellucida a
oolemu oocytu. Zaroven je zadouci, aby byla deformace oocytu pred a pri penetraci
minimalni, a nakonec, aby poskozeni v disledku penetrace bylo co nejmensi, a tedy
po vytahnuti mikropipety doslo k zaceleni oocytu.

Nevyhodou procedury ICSI s piezoaktuatorem je pravé to, ze pri Spatném
nastaveni frekvencni oblasti buzeni dochazi k velkym bocénim kmitim a vétsimu
poskozeni oocytu, nez je tomu u procedury ICSI bez piezoaktuatoru, a diky tomu je

proces méné efektivni nebo netspésny. Na druhé strané, pri spravném nastaveni, je

vvvvvv
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6.1 Konstrukcni reseni buzeni mikropipety piezo-

aktuatorem

Navrhnuti idedlniho konstrukéniho feseni mikropipety s piezoaktuatorem je
velice komplikovany a komplexni tikol. Proto v této ¢asti budou pouze nastinéna
néktera mozna teseni, ktera se objevuji v literature a v praxi.

Konstrukéni feseni pouzivané spole¢nosti PrimeTech a Burgleigh je predstaveno
na obrazku 6.1 a 6.2.

a) pipette holder holding rod
micropipette mount | piezo piezo casing

Obr. 6.1: Konstrukéni feseni spole¢nosti PrimeTech a Burgleigh [9]

Obr. 6.2: PrimeTech a Burgleigh - umisténi piezoaktuatoru

Toto je starsi konstrukéni feseni spole¢nosti PrimeTech, kdy je piezoaktuator
umistén na konci drzdku mikropipety. Upnuti drzaku mikropipety se nachazi mezi
mikropipetou a piezoaktuatorem. Dle [9] toto konstrukéni feSeni vykazuje velké
pricné kmity penetracni ¢asti mikropipety.

Novéjsi Teseni konstrukece, které nabizi spolec¢nost PrimeTech je na obrazku 6.3

a 6.4. Zde je jiz piezoaktuator umistén mezi mikropipetu a upnuti drzaku mikropipety.
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Dle [9] dosahuje toto feseni lepsich vysledki z pohledu pri¢nych kmiti penetracni

casti mikropipety.

b) : injection  hoding rod
pipette holder  ~- " g

micropipette rubberring| Pl€Z0 | mount

R

Obr. 6.3: Konstrukéni feseni buzeni piezo ¢lenem [9]

Obr. 6.4: Umisténi piezoaktudtoru na drzak pipety, PIEZO PMMA4G [10]

Treti konstrukéni feSeni, které je uplatnéno u pracovnich stanic pro metodu
ICSI a je dostupné na trhu, je vidét na obrazcich 6.5. Toto konstrukéni feseni nabizi
spolecnost Eppendorf, ktera je dodavatelem i dalsiho prislusenstvi pro metodu ICSI.

Bohuzel, spolecnost Eppendorf neposkytuje informace o tom, jaka je presna
konstrukce mikropipety s piezoaktuatorem.

Predstavou realizace buzeni mikropipety pti metodé ICSI tedy je, ze piezoaktu-
ator je umistén na kovovém drzaku mikropipety. Piezoaktuator piisobi v axialnim
sméru na drzak mikropipety(pipette holder, obrézek 6.3), a v dusledku toho je buzeni

preneseno z drzaku na samotnou mikropipetu.
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Obr. 6.5: Umisténi piezoaktudtoru na drzak pipety, Eppendorf PiezoXpert [2]

Na zakladé této hypotézy nastava otazka, jakym zptsobem je potieba
nadimenzovat drzak mikropipety, aby prenasel takové buzeni, které bude mikro-
pipetu budit ve frekvenc¢ni oblasti, ktera je zadana, poptipadé, zda by nebylo dobré
buzeni piezoaktuatoru nastavit na frekvenci odpovidajici vlastnim frekvencim drzaku
mikropipety.

Tato témata mohou slouzit jako podnét pro dalsi zkoumani, avsak v ramci této

prace se jimi nebudeme nadale zabyvat.

I o °

6.2 Zadany pohyb penetracni ¢asti piezo mikropi-
pety pri procedure ICSI

Pohyb penetracni ¢asti piezo mikropipety je stézejni pro to, aby byla procedura
ICSI tspésna. Na zakladé experimentt bylo prokazano, ze pokud je mikropipeta
vybuzena takovym zptisobem, ze jeji penetracni ¢ast vykazuje axidlni pohyb pri
vysokych frekvencich a zaroven jeji radialni pohyb je co nejmensi, dosahuje me-
toda ICSI 80% uspésnosti preziti oocytu. To je vice nez klasickd metoda ICSI bez
piezoaktuatoru [41].

Béhem experimentu se ukazalo, ze mikropipeta vybuzend piezoaktuatorem
generuje velké radialni kmity a pfi penetraci dochézi k poskozeni, nebo dokonce
zniceni, oocytu. Aby bylo zamezeno radidlnim vibracim penetracni ¢asti mikropipety,
byl pti procedute ICSI do mikropipety nasat sloupec rtuti. Vysledkem bylo snizeni
radidlnich kmita mikropipety [25].

Ackoliv je toto TeSeni se sloupcem rtuti tc¢inné, problémem je, ze rtuf je vysoce
toxicka a pri oplodnovani lidskych oocyt je jeji pouziti zakdzané.

Jaky bude pohyb penetracni ¢asti mikropipety zavisi na buzeni, které generuje
piezoaktudtor, na spravném nadimenzovani drzaku mikropipety a na geometrii mikro-
pipety. Vysledny pohyb penetracni ¢asti mikropipety pro dosazeni dobrych vysledki
pri procedure ICSI s piezoaktudtorem je takovy, kdy se penetracni ¢ast mikropipety

pohybuje ve svém axidlnim sméru za pomérné vysokych frekvenci. Vybuzeni pouze
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axialniho pohybu penetrac¢ni ¢asti mikropipety neni realizovatelné vzhledem k tomu,
ze mikropipeta je buzena v axialnim sméru upinaci ¢asti mikropipety, jak bylo zjisténo

v kapitole 6.1.

polar body /zona peliuciaa
oolemma

spindle
lateral vibration

cytoplasm

(a)

- axial vibration
]

(b)

Obr. 6.6: a) nezddouci pohyb piezo mikropipety (bo¢ni kmit), b) idedlni pohyb piezo
mikropipety (axialni kmity) [9]

Vzhledem k znalostem o konstrukci mikropipety s piezoaktuatorem je nutné
nalézt takové buzeni v axidlnim sméru upinaci ¢asti mikropipety, které bude generovat
minimalni pri¢né pohyby penetrac¢ni ¢asti mikropipety a zaroven se bude aspon

vzdalené blizit pozadovanému axidlnimu pohybu v penetracni ¢asti mikropipety.

6.3 Mikropipeta s roztokem

Pohyb buzené piezo mikropipety je jiny, pokud je mikropipeta prazdna, a jiny,
pokud je v mikropipeté nasaty roztok se spermii. v této kapitole bude do MKP
modelu mikropipety ptridan sloupec tekutiny, ktery bude predstavovat roztok, ktery
je pritomny v mikropipeté pii procedure ICSI.

Pro modelaci roztoku v MKP modelu je nutné zadat hustotu roztoku a objemovy
modul. Slozeni roztoku, ktery se pouziva pro manipulaci se spermiemi, neni znamo.
Vzhledem k neznalosti roztoku, bude predpoklad, zZe tento roztok je velice blizky
vodé, proto budou pro model pouzity nasledujici hodnoty (viz. tabulka 6.1):

Tabulka 6.1: Hustota a objemovy modul modelovaného roztoku

Hustota 9 972 [kg/m?
Objemovy modul | 2.2 [GPa]
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6.3.1 Modelace roztoku v MKP modelu

Modelace roztoku v MKP modelu mikropipety byla uskuteénéna skriptem

na obrazku 6.7. Tento skript byl vlozen do piivodniho Python skriptu pro parametricky

MKP model mikropipety.

I
uJ

E=] T =]
= o B

£=] £~
L Ll

o

446

mdb.models[ "Model-1"].FluidCavityProperty(name="CavityProperty', fluidDensity=PVPDensity,
useBulkModulus=True, bulkModulusTable=({BulkModulusPVP, }, ))
a = mdb.models[ 'Model-1"].rootAssembly
PointCavity = a.ReferencePoint(point=((x_transform2+x_transformE)/2, (y_transform2+y_transformge)/2, 8))
rl = a.referencePoints
refPointsl=(ri[PointCavity.id], )
regionl=a.Set(referencePoints=refPointsl, name='PointCavity")
a = mdb.models[ 'Model-1"].rootAssembly
a.Surface(sidelFaces=sidelFacesl, side2Faces=side2Facesl, name='SurfaceCavity')
region2=a.Surface(sidelFaces=sidelFacesl, side2Faces=side2Facesl,
name="SurfaceCavity ")
mdb.models[ "Model-1"].FluidCavity(name="'CavityInteraction’, createStepName='Initial’,
cavityPoint=regionl, cavitySurface=region2,
interactionProperty="CavityProperty")

Obr. 6.7: Skript pro vlozeni roztoku do mikropipety

Pripsani roztoku bylo uskutecnéno pomoci , FluidCavity “. Prvnim krokem, ktery

je viditelny na radcich 433 az 434, je vytvoreni vlastnosti roztoku, a to ,,FluidDensity “

a ,,bulkModulusTable“. Pro model byly pouzity hodnoty vody uvedené v tabulce

6.1.

V druhé fazi bylo nutné vytvorit referencni bod uvniti mikropipety a vybrat

povrchy, které ohranicuji prostor, kde se roztok bude nachazet. Toto bylo nastaveno
na fadcich 436 az 443. Na tadcich 444 az 446 doslo k vytvoreni ,FludCavity“, tedy

pripsani roztoku do vnittku penetracni ¢asti mikropipety.

kem.

Kde vsude byl roztok namodelovan je vidét na obrazku 6.8.

v ?

Obr. 6.8: MKP model mikropipety s roztokem

Cervené vyznacend oblast (viditelné zelené Gtverce) je oblast s piipsanym rozto-
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Pripsanim roztoku prostrednictvim , FluidCavity“ bude docileno pridani hmoty
rozlozené uvnitt penetracni c¢asti mikropipety. Hmotnost roztoku je pripsana

na zakladé objemu vybranych uzavienych povrchii a hustoté roztoku.

6.4 VIiv roztoku na vlastni tvary mikropipety

Po pripsani roztoku k MKP modelu mikropipety byla spusténa analyza Abaqusu
a byly ziskany nasledujici vysledky.

Vliv roztoku na vlastni tvary a vlastni frekvence mikropipety je zanedbatelny.
Vlastni frekvence se zménily v fadech jednotek v oblasti naseho zkoumani. Vliv
roztoku na vlastni frekvence se vyrazné projevuje az pri frekvencich nad 100 kH z.

Vlastni tvary modelu byly, stejné tak jako vlastni frekvence, ovlivnény minimalné.
Na obrazku 6.9 je vytvoren detail ziskany z Matlabu. Na obrazku je vidét, ze je zde

mirny vliv roztoku na vlastni tvar. Dochazi k utlumu priénych kmitt v roviné XY.

Mode 18:Frekvence: 27 328 Hz

XY XY
Pred def i 012
o8 i OrméCI *  Pred deformaci
Po deformaci
) 0.1 Po deformaci
Po deformaci s cavity
06 F 3} Po deformaci s cavity

04

E 3
E 02 £
- = 004
0 i
. 0.02
0.2 - 1 0
0.4 1 0.02
08 06 04 02 0 02 04 06 08 1 12 018 02 022 024 026 028 03 032 034 036 0.38
x [mm] x[mm]

Obr. 6.9: 18. vlastni tvar: zména pri implementaci roztoku

Obecné, na zékladé ziskanych vysledkt vlastnich tvarid, lze konstatovat, ze
roztok v mikropipeté ma za nasledek utlum priénych kmiti mikropipety. To je

pro nasi aplikaci zadané, nicméné vliv roztoku je minimalni.

Mikropipeta se sloupcem rtuti

P1i nékterych aplikacich piezo metody ICSI je pouzivano rtuti k dosazeni lepsiho
pohybu mikropipety. V principu se jedna o nasati malého sloupce rtuti do mikropipety,
posléze je nasata spermie s roztokem a je uskutecnén cely proces metody ICSI.

Sloupec rtuti nasaty v mikropipeté ma za nasledek utlum priénych kmita
mikropipety. V podstaté dochazi ke stejnému jevu jako u mikropipety s roztokem.

Rozdil ovsem je, ze sloupec rtuti v mikropipeté ma mnohonasobné vyssi hmotnost
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nez samotny roztok. Ditkazem je pomér hustoty vody (997 kg/m?3) a hustoty rtuti
(13 534 kg/m?).

Vys$si hmotnost penetracniho konce mikropipety v disledku pridané rtuti ma
tedy za nésledek ¢astecnou eliminaci priénych kmitt mikropipety.

Ackoliv je toto Teseni efektivni, z divodu toxicity je jeho pouziti na lidskych

oocytech zakazané.

6.5 Navrh volby frekvencéni oblasti buzeni

Pro nalezeni frekvenéni oblasti buzeni piezo mikropipety byly pouzity vysledky
ziskané z citlivostni analyzy. MKP parametricky model mikropipety s nalezenymi
geometrickymi a materialovymi parametry z kapitoly 5 byl upraven na vypocet
dynamické analyzy. Do modelu mikropipety bylo pfidano buzeni na konec upinaci

¢asti mikropipety, jak je vidét na obrazku 6.10. Buzeni mikropipety v axiadlnim sméru

———— ¢

Obr. 6.10: Dynamicka analyza: buzeni mikropipety

upinaci ¢asti mikropipety bylo nastaveno na zdvih 1 mm. 1 mm byl nastaven pouze
pro ziskani informaci o chovani mikropipety pti buzeni na urcitych frekvencénich
oblastech. Toto buzeni bylo realizovano na frekvencich v okoli vybranych c¢tyrech
vlastnich tvart ziskanych z citlivostni analyzy, kapitola 4.3. Jednalo se o 4., 9.,
12. a 16. vlastni tvar. Tyto vlastni tvary byly vybrany vzhledem k jejich relativné
priznivému pohybu.

Vybrané vlastni tvary nevykazovaly priéné kmity v horizontalni roviné mikropi-
pety a jejich pohyb v axialnim sméru penetracni ¢asti byl vyraznéjsi nez v ostatnich
smérech. Pro nazornost jsou v tabulce 6.2 vidét frekvencéni oblasti, pro které byla

spusténa dynamicka analyza MKP modelu mikropipety.
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Tabulka 6.2: Frekvencni oblasti pro dynamické buzeni

Mode | Vlastni frekvence [Hz| | Oblast buzeni [Hz]
4-ty 2 182.2 1 000 - 3 000

9-ty 11 625.3 9 000 - 13 000

12-ty | 18 818.6 16 000 - 21 000
16-ty | 23 833.4 21 000 - 26 000

Frekvencni oblast okolo 4-tého vlastniho tvaru se ukazala jako neptizniva. Pohyb
mikropipety vykazoval velké pri¢né kmity. Ukazka pohybu pti buzeni 2 223.9 Hz je
na obrazku 6.11. Grafy z dynamické analyzy byly ziskané obdobnym zptisobem jako
grafy pouzité pro citlivostni analyzu, kapitola 4.1.

XY Mode4 :Frekvence:2223.8792Hz

T T T T T T T T

Pred deformaci
Po deformaci s roztokem

0.2 ]

0.2 -

y [mm]

04r \
06 7
08 7
1 1 1 1 1 1 1 1
0 0.2 0.4 0.6 0.8 1 1.2 1.4 1.6

x [mm]

Obr. 6.11: Dynamické analyza: buzeni mikropipety pii 2 223.9 Hz

Na celé frekvencni oblasti 1 000 - 3 000 Hz byl pohyb mikropipety obdobny,
proto tato frekvenc¢ni oblast neni vhodna pro buzeni piezo mikropipety.
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Buzeni v oblasti 9-tého vlastniho tvaru dosahovalo nejlepsich vysledki v okoli
12 709.7 Hz. Obréazek pohybu pti této frekvenci je na 6.12.

XY Mode9 :Frekvence:12709.7314Hz

Pred deformaci

04 Po deformaci s roztokem | |

03 1

0.2 h

0 X 1.1984 4
\ Y -0.0574024
011 §

021 1

y [mm]

| | 1 1 1 1
0 0.2 0.4 0.6 08 1 1.2
x [mm]

Obr. 6.12: Dynamicka analyza: buzeni mikropipety pri 12 709.7 Hz

Detail priblizeni penetracni ¢asti je vidét na 6.13.
Axialni posun ve sméru osy x je 0.0931 mm pfi buzeni se zdvidem 1 mm. Pricny

posun penetracni ¢asti mikropipety je 0.0241 mm.

XY Mode9 :Frekvence:12709.7314Hz
T T T

Pred deformaci
Po is
0.04 b
X 1.1984
Y -0.0574024
0.06 b
X 1.29159
Y -0.081539
E0.08 -
£
>
011 b
012 -
0141 I 1 L L 1 1 1 ]
1.16 1.18 1.2 1.22 1.24 1.26 1.28

x [mm]

Obr. 6.13: Dynamické analyza: detail buzeni mikropipety pii 12 709.7 Hz
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Buzeni v oblasti 12-tého vlastniho tvaru dosahovalo nejlepsich vysledkt v okoli

20 094.8 Hz. Obrazek pohybu pfi této frekvenci je na 6.14.

XY Mode12 :Frekvence:20094.7715Hz
T T

0.4

0.3

0.2

0.1

y [mm]

T T

| *  Pfed deformaci

Po deformaci s roztokem | 7

X 1.19824
Y {0.0517222

0.1

0.2

0.2

Obr. 6.14: Dynamicka analyza: buzeni mikropipety pti 20 094.8 Hz

0.4 0.6 0.8
x [mm]

Detail priblizeni penetracni ¢asti je vidét na 6.15.

Axialni posun ve sméru osy x je 0.0858 mm. Pri¢ny posun penetracni ¢asti

mikropipety je 0.0254 mm.

XY Mode12 :Frekvence:20094.7715Hz
T

T T T T T T T
*  Pred deformaci
0.02 * _ Podeformaci s roztokem | |
-0.04 - -
X 1.1984
Y -0.0574024
-0.06 -
E
E
> X 1.28423
0.08 Y -0.0828007
01 4
012 4
I I | 1 1 1 | I
1.14 1.18 1.18 12 1.22 1.24 1.26 1.28
x [mm]

Obr. 6.15: Dynamicka

analyza:
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Buzeni v oblasti 16-tého vlastniho tvaru dosahovalo nejlepsich vysledkt v okoli
22 741.2 Hz. Obrazek pohybu pfi této frekvenci je na 6.16. Buzeni nad 24 500 Hz

vykazovalo jiz zménu chovani, které neni priznivé pro tuto aplikaci.

XY Mode16 :Frekvence:22741.1719Hz
T T

T T T T

Pred deformaci
04 - Po deformaci s roztokem | |
03 .
02 .

y [mm]
)
1

01 N

02 N

1 1 1 1 1 |
0 0.2 0.4 0.6 0.8 1 1.2
x [mm]

Obr. 6.16: Dynamicka analyza: buzeni mikropipety pri 22 741.2 Hz

Detail priblizeni penetracni ¢asti je vidét na 6.17. Axidlni posun ve sméru osy x

XY Mode16 :Frekvence:22741.1719Hz
T T

T T T T T

0.02 [ _ E
*  Pred deformaci
Po deformaci s roztokem
0.04 -
X 1.1984
Y -0.0574024
-0.06 N
E
E [ x1.2828
>
o0k |Y -0.0816396
01 1
D12 T
1 1 1 1 1 1 1
1.16 1.18 1.2 1.22 1.24 1.26 1.28
x [mm]

Obr. 6.17: Dynamicka analyza: detail buzeni mikropipety pii 22 741.2 Hz
je 0.0842 mm. Pri¢ny posun penetrac¢ni ¢asti mikropipety je 0.0242 mm.
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Zaveéry ziskané z dynamické analyzy

Oblast okolo 4. vlastniho tvaru neni prizniva. Buzeni ve frekvencni oblasti od 1
000 - 3 000 Hz vykazuje Spatny pohyb penetracni ¢asti mikropipety.

Frekvenéni oblast v okoli 9. vlastni frekvence vykazovala nejlepsi vysledky.
Ve frekvencni oblasti od 9 000 - 13 000 H z je pohyb mikropipety obdobny. Mikropipeta
vykonava axialni pohyb ve sméru penetracni ¢asti zhruba o 0.09 mm pti buzeni
se zdvihem 1mm pro celou frekvencni oblast. Pri¢ny pohyb penetra¢niho konce
mikropipety je okolo 0.0253 mm pri buzeni se zdvihem 1mm pro celou frekvenéni
oblast. Na zakladé ziskanych vysledku v této frekvencni oblasti je navrh buzeni mezi
9 000 az 11 000 Hz a 12 000 az 13 000 Hz. Je nutné vyhnout se rezonanc¢ni frekvenci.

Frekvenéni oblast v okoli 12. vlastniho tvaru navazuje na frekvencni oblast 16.
vlastniho tvaru. Na frekvenc¢ni oblasti do 19 000 Hz pohyb mikropipety vykazuje
vetsi pricné kmity. Na oblasti od 19 000 Hz do 23 200 Hz je pohyb mikropipety
dobry. Axialni pohyb konce penetracni ¢asti je okolo 0.08 mm pti buzeni se zdvihem
1mm pres celou tuto frekvenc¢ni oblast. Priény pohyb dosahuje hodnoty okolo 0.0265
mm.

Frekvenéni oblast nad 23 200 Hz obsahuje 16. vlastni frekvenci
a nad 25 000Hz, vznikaji pfi pohybu mikropipety veliké pricné kmity.
Druhou oblasti, ve které lze mikropipetu budit, je tedy frekvencéni oblast
od 19 000 Hz do 23 200 Hz. Tato frekvenc¢ni oblast neobsahuje zadné vlastni
frekvence a pohyb mikropipety v této oblasti vykazuje zejména axialni pohyb pene-
tra¢niho konce mikropipety s malymi pri¢nymi kmity.

Nalezené oblasti buzeni jsou uvedeny v tabulce 6.3.

Tabulka 6.3: Nalezené oblasti buzeni piezo mikropipety

Oblast | [Hz]

1 9 000 - 11 000
2 12 000 - 13 000
3 19 000 - 23 200

Ackoliv prvni oblast buzeni vykazovala nejlepsi pohyb penetrac¢ni ¢asti mikropi-
pety, nejvétsi axidlni kmity a nejmensi bo¢ni kmity pti buzeni se zdvihem 1mm, je
tato oblast relativné tizka oproti treti frekvencéni oblasti, kdy je rozptyl vétsi nez 4 000
Hz. Diky velkému rozptylu treti frekvencni oblasti je pravdépodobné, ze i pri vétsi
zméné parametri mikropipety bude stredni pasmo této frekvencéni oblasti stabilni.
Z toho diivodu se treti nalezena frekvencéni oblast jevi jako nejlepsi frekvencni oblast

buzeni.
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Navrh volby budiciho ¢lenu

Vhodnym néastrojem pro buzeni mikropipety je piezostack. Vyhodou tohoto
aktuatoru je jeho mala velikost a hmotnost. Zdvih piezostacku je ovlivnén poctem
clank.

Ovladani piezostacku muze byt realizovano naptiklad zesilovacem PD200.
PD200 je sirokopasmovy, nizkosumovy linedrni zesilova¢ pro fizeni piezoelektrickych
aktuatort. Tento zesilovac je kompatibilni s piezostacky 100V, 120V, 150V, 200V. Zesi-
lova¢  dokaze dosahovat vysokych  frekvenci nad 200 kHz [42].
To je pro nasi aplikaci naprosto dostacujici vzhledem k tomu, Ze buzeni by mélo

probihat pri maximalni frekvenci 23 200 H z.

91



Zaver

Metoda ICSI, neboli intracytoplazmaticka injekce spermie, je nejcastéji pou-
zivanou metodou v oblasti asistované reprodukce. Divodem je, Zze metoda ICSI
dosahuje dobrych vysledki i u jedinci s tézkymi faktory neplodnosti, jako je nizky
pocet spermii, nizka aktivita spermii, vysoky vék rodi¢ek nebo maléd tvorba oocyti
u rodicek a dalsi. Je tedy snahou tuto metodu dale zkoumat a vyvijet.

Ackoliv se tato metoda zda na prvni pohled jednoduchd, neni tomu tak. Proto,
aby metoda [ICSI dosdhla tspéchu, je tfeba proskolenych a zkusenych embryologii,
a i presto neni uspéch zarucen. Problémem u klasické ICSI metody je velka deformace
oocytu zpusobena mikropipetou pfi penetraci z divodu velké elasticity membrany
oocytu. Velké deformace oocytu posléze vedou k zaniku oocytu.

Na zakladé této zkusenosti byla vyvinuta ICSI metoda s piezoaktudtorem, ktera
buzenim rozkmita piezo mikropipetu, a proces penetrace oocytu je pak jednodussi,
dochazi k vyrazné mensi deformaci oocytu, a diky tomu, v nékterych pripadech,
dosahuje lepsich vysledki. Problémem ovsem je, ze vybuzena mikropipeta vykazuje
velké boc¢ni kmity, které poskozuji membranu oocytu ve vétsi mitre, a mize se stat,
ze membranu oocytu poskodi natolik, Ze oocyt znici.

Metoda ICSI s piezoaktuatorem ma velky potencial v oblasti asistované
reprodukce, nicméné je zde stale velky prostor pro zlepseni. Vzhledem k tomu,
7e penetracni ¢ast piezo mikropipety je buzena v jednotkach az desitkach kHz a
rozmér priméru penetracni ¢asti mikropipety je okolo 6 pwm, neni mozné pohyb
penetracni ¢asti mikropipety sledovat pod mikroskopem v plné mire, nebot je pohyb
tak rychly a nepatrny, ze ho témér neni mozné zachytit. V disledku toho neni jasné,
jak se piezo mikropipeta chova pri odlisnych buzenich, konstrukcich a nastavenich
obecné.

Motivaci pro tuto diplomovou praci byl fakt, ze neni mozné pozorovat realnou
sklenénou mikropipetu a jeji pohyb v realité, ackoliv by to bylo zaddané. Cilem této
diplomové préace bylo vytvorit model sklenéné piezo mikropipety za cilem zkoumani
pohybu penetrac¢ni ¢asti mikropipety pii procedute ICSI s piezoaktuatorem. Na
zakladé vytvoreného modelu, byly objasnény nékteré otazky tykajici se pohybu piezo
mikropipety z mechanického hlediska.

Seznamenli se s problematikou vyuziti sklenénych piezo mikropipet, s nastroji

a dalsim prislusenstvim vyuzivanym pti metodé ICSI s piezoaktuatorem bylo probrano
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v kapitole 1. Zaroven v této kapitole byly shrnuty dilezité poznatky, které byly
zakladnim kamenem pro tvorbu parametrického modelu mikropipety v kapitole 2.

Druha kapitola je velice stézejni ¢asti této prace. V této kapitole byl vy-
tvoren parametricky model mikropipety. Model byl vytvoren v prostiedi Abaqus
metodou konecénych prvki. MKP parametricky model mikropipety byl skriptovan
v prostiedi Python. Pro model byly vybrany trojrozmérné skotrepinové prvky S4R
s pripsanou tloustkou stén. Samotna geometrie mikropipety se dopousti zjednoduseni
v prechodové (kuzelové) oblasti mikropipety, kterda je aproximovéna kuzelem,
z duvodu neznalosti kompletni geometrie mikropipety. Cely model véetné geome-
trie, pres materidlové vlastnosti, vetknuti mikropipety az po sitovani samotného
modelu, byl vytvoren skriptovanim v prosttedi Python. Model byl navrzen tak, aby
pri zméné parametrit modelu, dochazelo k upraveé vsech navazujicich prvkt modelu,
jako je napriklad sifovani, vetknuti atd., a bylo dosazeno vzdy stejné kvality modelu.
Diky tomu je prace s modelem rychla a efektivni.

Kapitola 2.3 se vénovala hustoté sitovani modelu. Pomoci propojeni prostiedi
Matlab s prostfedim Abaqus pres skript v prostiedi Python byl spustén FOR cyklus,
ktery ménil nastaveni hustoty sitovani modelu. Po kazdé analyze modelu byla zis-
kanda data vlastnich frekvenci modelu, vypocetni cas modelu a pocet prvkia modelu.
Na zékladé téchto dat byly vytvoreny grafy a byl zhodnocen vliv hustoty sitovani
na délku vypocetniho c¢asu a zménu vlastnich frekvenci pti zméné hustoty sito-
vani. Prokazalo se, ze pti prilis hrubé siti je vypocet vlastnich frekvenci nepresny,
a s kazdym nasledujicim zjemnénim se vysledky zlepsuji. Zaroven byl ukézéan i velky
nartst vypocetniho ¢asu v disledku zjemnovani sité. Na zakladé grafi a dat byla
zvolena hustota sitovani, pii které vlastni frekvence modelu dosahovaly dostacujici
presnosti a vypocetni ¢as modelu byl dostatecné kratky pro dalsi aplikaci. Jednalo
se o model s 59 688 prvky pri vypocetnim case 32.49 sekund. Model s timto nastave-
nim byl pouzit pro optimalizaci v kapitole 5. Ostatni analyzy probihaly na modelu
s 81 340 prvky pfi vypocetnim case 41.43 sekund. Relativni zména dvanécti prvnich
vlastnich frekvenci prvniho modelu byla 0.17 %, u druhého modelu s jemnéjsi siti to
bylo 0.06 %.

V kapitole cislo 4 byla vytvorena citlivostni studie MKP modelu mikropipety.
Byl zde zkoumén vliv zmény geometrickych a materidlovych parametrit mikropipety
na zménu vlastnich frekvenci a vlastnich tvarti modelu. Vysledky byly zpracovany
a bylo zjisténo, ze pri urc¢itém nastaveni geometrickych parametri dochazi k preha-
zeni nékterych vlastnich frekvenci a s nimi spojenych vlastnich tvart. V nékterych
pripadech nastaveni parametri dochazi i k vytvoreni novych vlastnich frekvenci
a vlastnich tvara. V dusledku toho, byly upraveny hranice geometrickych parame-
tri tak, aby k takovému jevu nedochézelo, a zaroven rozmezi hodnot jednotlivych
parametri dobfe kopirovala redlné rozméry piezo mikropipet pro metodu ICSI.
Tento krok byl dilezity pro validaci MKP modelu mikropipety v kapitole 5.

V dalsi ¢asti této kapitoly byly prozkoumany jednotlivé vlastni tvary modelu
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mikropipety a byly vybrany 4 vlastni tvary, které vykazovaly relativné ptiznivy
pohyb, tedy vyrazné axialni kmity penetracni ¢asti mikropipety.

Citlivostni studie prinesla zajimavé poznatky. Vysledkem je, Ze je nutné pri
volbé buzeni brat ohled na geometrické parametry mikropipety, a na zakladé téchto
parametri navrhovat buzeni mikropipety, nebot vlastni frekvence a vlastni tvary
se 1 pfi mensi zméné geometrickych parametrit mohou vyrazné lisit. Materidlové
parametry nemély nijak vyrazny dopad na zménu vlastnich frekvenci a tvart.

Kapitola 5 méla za cil validovat vytvoreny MKP model mikropipety. V této
kapitole bylo pouzito genetickych algoritmii v prosttedi Matlab. Byla uskutec¢néna
identifikace parametri modelu. Kriterialni funkce ,,porovnavala‘® vysledky experi-
mentalni modalni analyzy redlné mikropipety s vysledky ziskanymi z analyzy MKP
modelu. Optimalizace genetickymi algoritmy tedy hledala takovou sadu geometric-
kych a materialovych parametri, kdy se vlastni frekvence MKP modelu mikropipety
shodovaly, nebo pti nejmensim blizily, vlastnim frekvencim realné mikropipety zis-
kanym z méreni EMA. Vysledky byly vyhodnoceny a bylo dosazeno maximalni
relativni zmény 11.5 % u desdté namérené vlastni frekvence vuci vlastni frekvenci
modelu. Relativni zména ¢tvrté a devaté namérena vlastni frekvence vici vlastnim
frekvencim modelu byla okolo 9.8 % a 9.7 %. Relativni zména u zbylych vlastnich
frekvenci nepresahla hodnotu 5 %. Na zdkladé ziskanych vysledki byl MKP model
mikropipety validovan, jakozto model, ktery dostatecné presné aproximuje realnou
piezo mikropipetu vyuzivanou pri procedutre ICSI.

Posledni kapitolou této diplomové prace je kapitola 6. V této kapitole byla
shrnuta zakladni konstrukéni feseni, ktera se objevuji v literatutfe a v praxi. Dale byl
vytvoren modifikovany model mikropipety s roztokem uvniti penetracni casti. V1iv
roztoku byl zkouman z pohledu zmény vlastnich tvari mikropipety. Ukazalo se, ze
roztok v mikropipeté ma tlumici t¢inek na boc¢ni kmity mikropipety, nicméné tento
tlumici u¢inek je velice maly. Na zakladé tohoto zjiSténi, je obecna predstava, ze
zvySeni hmotnosti penetracni ¢asti mikropipety ma za nasledek ttlum boc¢nich kmiti.
Tento fakt potvrzuje i praxe, kdy je ¢ast penetracni casti mikropipety naplnéna
sloupcem rtuti, za cilem snizeni bo¢nich kmit mikropipety.

V posledni fazi kapitoly, byla provedena dynamicka analyza piezo mikropipety s
roztokem a vysledky této analyzy byly vyhodnoceny. Mikropipeta byla buzena ve
¢tyTech frekvencnich oblastech, které byly vytipovany na zakladé citlivostni analyzy
v kapitole 4. Pohyb penetracni ¢asti piezo mikropipety byl zkouman a byly pred-
staveny nékteré grafy, které demonstruji pohyb penetracni ¢asti mikropipety pfti
riznych frekvencénich oblastech buzenich.

Na zavér byly nalezeny tti frekvencni oblasti mozného buzeni piezo mikropipety,
a to oblast od 9 000 Hz do 11 000 Hz, od 12 000 Hz az 13 000 Hz a od 19 000 Hz
do 23 200 Hz. Prvni frekvenc¢ni oblast dosahovala nejlepsich vysledkt z pohledu
axialnich a boc¢nich kmit penetracni ¢asti mikropipety, nicméné tato oblast je

pomeérné ,uzka“. Oproti tomu, treti frekvenéni oblast ma rozptyl pres 4 000 Hz.

94



Na zakladé toho je predpoklad, Ze stredni pasmo této oblasti bude stabilni i pri
vyraznéjsi zmeéné parametri mikropipety. Z tohoto duvodu byla tato frekvencéni
oblast buzeni vyhodnocena jako nejpriznivéjsi.

Diplomova prace prinesla objasnéni nékterych otazek tykajicich se sklenénych
piezo mikropipet pro lécbu neplodnosti metodou ICSI. Konkrétné objasnila vliv
parametria mikropipety na vlastni tvary a vlastni frekvence mikropipety. Byl pro-
zkouman pohyb penetracni ¢asti mikropipety pri buzeni na riznych frekvencénich
oblastech, a v zavéru byly navrzené vhodné frekvencni oblasti buzeni, pri kterych
piezo mikropipeta vykazuje nejlepsi pohyb penetracni ¢asti mikropipety. Ze ziskanych
vysledkt v kapitole 6 vyplyva, ze pouziti zahnutych piezo mikropipet bez rtuti pro
metodu ICSI je mozné, za podminky spravného nastaveni harmonického buzeni
mikropipety.

V posledni fadé byl v této praci vytvoren MKP model mikropipety, ktery byl
validovan a miize byt pouzit pro dalsi zkouméani. Navazanim na tuto diplomovou praci
by mohlo byt pridani MKP modelu oocytu k jiz vytvorenému modelu mikropipety.
Prostrednictvim dynamické analyzy by bylo mozné sledovat cely proces penetrace
oocytu, zejména pak vliv elastické membrany oocytu na chovani penetracni ¢asti

mikropipety.
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Piilohy

A MKP parametricky model mikropipety v pro-
stredi Python

V prilozeném souboru ,MKP_Model.py“ je dostupny MKP model mikropipety

s roztokem v prostiedi Python.

B Kriterialni funkce pro optimalizaci genetickymi
algoritmy
V prilozeném souboru ,FitnessFunction.m* je dostupny Matlab skript vytvorené
kriterialni funkce pro optimalizaci genetickymi algoritmy.
C Matlab skript - genetické algoritmy

V prilozeném souboru ,,GeneticAlgorithm.m* je dostupny Matlab skript pro

spusténi optimalizace modelu mikropipety pomoci genetickych algoritmai.
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