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VYVOJ IONTOVYMENNYCH MEMBRAN S ANTIMIKROBIALNIMI
ADITIVY

Keslerova Katefina

Sekce — MECHATRONIKA,
Fakulta mechatroniky, informatiky a mezioborovych studii, 2. ro¢nik
Navazujici studijni program — NANOTECHNOLOGIE

Abstrakt: Tato prace je zaméfena na piipravu anexovych membran s antimikrobialnimi aditivy, charakterizaci
jejich vlastnosti a jejich porovnani s referencnim vzorkem. Byly pfipraveny vzorky membran se dvéma riiznymi
aditivy: s aditivem Sanitized® BC A 21-41 (SANITIZED AG) v koncentracich 0,2 a 0,6 hm% vzhledem
k membranové smési a s aditivem SanaforTM PO-5 (Janssen PMP — Preservation and Material Protection)
Vv koncentracich 1 a 4 hm%. Referen¢ni vzorek membrany aditiva neobsahoval.

Byly provedeny testy mechanickych, fyzikalné-chemickych vlastnosti a antibakteridlni aktivity (tahové testy,
méfeni odporu, permselektivity, iontovyménné kapacity, izolace DNA, inhibi¢ni testy).

Jako nejvhodnéjsi modifikace se dle vysledkt diplomové prace jevi pfidani aditiva SanaforTM PO-5

v

S nejvyssi antibakterialni aktivitou oproti referencnimu vzorku.

Klicova slova: Antimikrobialni aditiva, elektrodialyza, elektromembranové procesy, inhibi¢ni zoény, izolace
DNA, membrany

r
Uvod

Membréanové procesy jsou nedilnou soucasti nasich zivotli, pomahaji napt. zlepSovat kvalitu
zivotniho prostiedi, jsou vyuzivany v potravindiském a chemickém primyslu apod.

Membranové procesy lze klasifikovat podle fady kritérii, nejcastéji jsou vSak déleny podle
hnaci sily procesu, tedy na tlakové membranové procesy (reverzni osmoza, nanofiltrace,
mikrofiltrace, ultrafiltrace), elektromembranové procesy (elektrodialyza, elektrodeionizace),
separace plynil a par. VyuZivaji se v mnoha praktickych aplikacich, jako je odsolovani
vodnych roztokt a s tim spojend piiprava velmi cisté vody, oddélovani vysokomolekuldrnich
latek od nizkomolekulérnich nebo oddé€lovani smési plynt ¢i plynti a par.

Mezi zékladni elektromembranové procesy se fadi elektrodialyza a elektrodeionizace. Hnaci
silou v elektromembranovych procesech je gradient elektrického potencialu, pfi této metodé
se tedy vyuziva elektrického pole a iontovyménnych membran.

Na elektromembranové procesy jsou kladeny vysoké naroky. V prvni fad€ je to minimalni
spotieba energii s co nejvyssi ucinnosti. Nemaly diiraz je také kladen na, pokud mozno, co

v v

Pii pracovnim procesu dochézi, a to nejen v elektromembranovych procesech, k zanaSeni
membran organickymi i anorganickymi slou¢eninami, coZ vyZaduje provadéni pravidelné
udrzby, popiipadé i vyménu celého elektrodialyzaéniho modulu. Casové i finanéné narocné
operaci je mozné piedchazet modifikaci membran vhodnymi antimikrobidlnimi aditivy, které
omezi tvorbu biofilmu na povrchu membrany.

Cilem této diplomové prace byla piiprava antimikrobidlné modifikované elektrodialyzacni
membrany, jeji otestovdni a porovnani jejich novych vlastnosti viac¢i referencni,
t]. nemodifikované membrané. Prace byla provedena ve spolupraci s Membranovym
inova¢nim centrem MemBrain s.1.0.



1 Teoreticka ¢ast

1.1 Membrinové procesy

Nazvem membranové procesy se nazyvaji separacni metody, které pro odd€lovani
jednotlivych slozek vyuzivaji Castecné propustné membrany. Tyto procesy jsou rozdélovany
na tlakové membranové procesy, elektromembranové procesy a separaci plynu a par [1].

Tlakové membranové procesy vyuzivaji jako hnaci silu rozdil tlak nad a pod polopropustnou
membranou. Tato membrana poté rozdéluje pracovni kapalinu (nastiik) do dvou proudu:
proud, ktery projde membranou (permeat) a proud, ktery je membranou zadrZen (retentat).
Podle velikosti separovanych castic se tato metoda d€li na mikrofiltraci, ultrafiltraci,
nanofiltrace a reverzni osmozu.

Elektromembranové procesy vyuzivaji jako hnaci silu transportu gradient elektrického
potencialu. Pti téchto procesech jsou oddélovany kladné€ a zaporné€ nabité Castice z pracovniho
roztoku. Mezi elektromembranové separacni procesy patii elektrodialyza, elektrodeionizace,
membranova elektrolyza a elektroforéza.

Separace plynt a par je uskute¢iiovana pomoci poréznich i neporéznich membrén. V primyslu
nachdazi tento typ separace vyuziti pfi separaci helia, oxidu uhli¢itého, dusiku od jinych plynii
a dale také pro separaci vodnich par ¢i organickych latek.

1.2  Elektrodialyza

Elektrodialyza je nejvyznamnéj$im a v praxi nejcastéji vyuzivanym elektromembranovym
procesem. Vyuziti nachazi pfi odsolovani ¢i zakoncentrovavani roztokl elektrolytli. Na rozdil
od tlakovych membranovych procest, kde je hnaci silou procesu tlakovy rozdil pied a za
membranou, proces elektrodialyzy je =zalozen na vyuziti gradientu stejnosmérného
elektrického pole. Pii elektrodialyze je vyuzivano propustnosti iontoveé selektivnich membran,
kdy dochazi k separaci tzv. nastfiku do dvou koncovych proudi: koncentratu a diluatu [2, 3].

1.2.1. Princip elektrodialyzy

Elektrodialyza se v zdkladnim uspofddani pouziva k odsolovani a koncentrovani predevsim
vodnych roztokd elektrolytl pomoci iontové selektivnich membran. Hnaci silou procesu je
gradient elektrického pole vytvoreny pfivedenim napéti na elektrody ve stahovacich deskach
membranového svazku. Kolem elektrod proudi tzv. elektrodovy roztok, ktery zabrafuje
vzniku usazenin na elektrodach a odvadi plyny vznikajici pti elektrodovych reakcich (Hz, Oz2).
Elektrodovy roztok Vv elektrodialyzaéni jednotce musi byt elektrochemicky inertni, aby
nepodléhal rozkladnym reakcim [2, 3].

Ve svazku se pravidelné¢ opakuji aniontové a kationtové komory, do kterych je pfiveden
pracovni roztok. Od sebe jsou oddéleny membranami. Kationtové selektivni membrana se
bézn¢ znaci CM, aniontové selektivni AM. Pisobenim elektrického pole dochazi k selekci
iontll z roztoku do dvou proudll — koncentratu a diludtu, jak je patrné z obr. 1. Diludtovy
proud je proudem odsolenym, ionty z néj prechazeji do koncentratového proudu. Ten poté
svazek opousti s vétsi koncentraci iontd, nez s jakou do néj vstupuje [2].
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Obrazek 1 Schéma elektrodialyzy [4]

1.3 ZanaSeni elektrodialyza¢nich membran biologickym materidlem

Biofouling neboli zanaSeni membrany biologickym materialem (mikroorganismy a jejich
produkty metabolismu) je problémem, ktery je spojovan se vSemi membranovymi procesy,
elektrodialyza¢nimi svazky nevyjimaje. Na biofouling jsou citlivé piedevsim anion selektivni
membrany, a to z diivodu silné elektrostatické interakce mezi povrchem membrany a butikami
mikroorganismd, resp. bakterii. Vétsina biologickych latek obsazenych v ptirodnich vodach je
totiZ negativné nabita, zatimco membrany pro vyménu aniontl jsou kladné nabité (odpuzuji
kationty a tim pfednostné pienaseji pies membrany anionty)[4]. Naboj na povrchu
mikroorganismtli vznika protonaci ¢i disociaci karboxylovych, fosfatovych nebo aminovych
skupin. Pfevaha karboxylovych a fosfatovych skupin nad aminovymi skupinami vede pfi
neutrdlni hodnot¢ pH ke vzniku ziporného nédboje pfitomného na povrchu
mikroorganismii [5]. Z divodu nachylnosti anion vyménnych membran na zanaSeni
biologickym materidlem je tato prace zameétena na jejich modifikaci.

Problematika zanéaseni elektrodialyza¢nich membran biologickym materialem nebyla doposud
dikladné prozkoumana. Touto problematikou se zabyva napt. vyzkumna skupina Mahboobeh
Vaselbehagh. Ta vyuzila pro vytvofeni antibakterialniho efektu anion vyménnych membran
polydopanimového (PDA) povrstveni. V pfedchozich studiich tohoto tymu pisobila PDA
vrstva pfiznivé na omezeni zandSeni membran zpusobené anorganickymi sloZkami. PDA na
povrchu membrany navic vytvaii zaporné nabitou vrstvu, ¢imz zamezuje adhezi bakterii
a jejich metabolickych produktl, véetné extracelularnich polymerd, na povrch membrany.



2 Experimentalni ¢ast

2.1 Priprava modifikované membrany

Membrany pro elektrodialyzu jsou pfipravovany  z polyethylenového  granulatu
a mleté iontovyménné pryskytice. Podle typu membrany (anexova/katexovad) je zvolena
pryskyfice s odpovidajicimi funk¢énimi skupinami. Pro tuto praci byla zvolena antibakterialni
modifikace anexovych membran S kvartérnimi amoniovymi skupinami vzhledem K jejich
nachylnosti k zanaseni biologickym materialem.

Jako prvni testované antimikrobidlni aditivum byl pouzit pfipravek s komer¢nim nazvem
Sanafor™ PO-5 (Janssen PMP — Preservation and Material Protection). Aditivum Sanafor je
dodavano ve formé polyethylenového granulatu. Jeho aktivni slozkou je pyrithion zinecnaty.
Vhodné rozmezi koncentraci uvadéné vyrobcem je 1-4 hm% vzhledem k matrici [6].

Druhé testované aditivum byl piipravek skomerénim nazvem Sanitized® BC A 21-41
(SANITIZED AG). Je dodavano ve form¢ stibrno-sklenéného prasku a aktivni slozkou je
fosfore¢nan hlinitohote¢natostiibrny. Doporuc¢ena koncentrace tohoto aditiva je 0,2-0,6 hm%
vzhledem k matrici [7].

Ob¢ aditiva byla do membran zakomponovana pfimichdnim do vychozich surovin pii
ptiprav€. Bylo piipraveno 5 vzorkli membran: dvé koncentrace od kazdého aditiva (Sanitized
0,2 hm% a 0,6 hm%; Sanafor 1 hm% a 4 hm%) vzdy v minimalni a maximalni hmotnostni
koncentraci z intervalu uvedeného vyrobcem a referencni vzorek bez aditiv (AM Standard).

2.2 Meérené parametry

2.2.1 Mechanické vlastnosti

Mechanickymi vlastnostmi je myslena pevnost membranovych paskt v tahu, ktera je méfena
na trhacim stroji.

2.2.2 Fyzikalné-elektrochemické vlastnosti

Mezi fyzikalni a elektrochemické vlastnosti se fadi permselektivita, iontovyménna kapacita,
plosny a specificky odpor. Permselektivita 1 iontovyménné kapacita by mély po modifikaci
zustat nezménény vzhledem k tomu, ze aditivum je do membran pfidano na ukor polyethylenu
a plnéni membran ionexem zustava stejné. PloSny 1 specificky odpor je pfi membranovych
procesech pozadovan co nejnizsi. Cim vétsi je odpor membran, tim mensi je u¢innost
odsolovaciho procesu, jelikoz dochazi ke snizeni pohyblivosti volnych nosi¢li ndboje.

2.2.3 Antibakterialni aktivita

Pro testovani antimikrobidlni aktivity modifikovanych membran byly pouzity tfi rtizné testy.
Jednalo se o analyzu celkové bakteridlni DNA pfitomné na povrchu membrany, testy
inhibi¢nich zon a otisky membran na agarové plotny. Analyza celkové DNA a otisky byly
provedeny na membranach podrobenych kontinudlnimu elektrodialyzacnimu procesu po dobu
¢tyt dnu. Pfi izolaci DNA bylo DNA z povrchu uvolnéno pomoci sady FastDNA Kit (MP
Biomedicals) a zméteno fluorometrem Qubit® 2.0. Elektrodialyzaéni jednotka EDR-Z byla
piizptisobena pro cirkulaci syrovatky. Testy inhibi¢nich zon byly provedeny na zbotnanych
membranach.



3 Vysledky a diskuze

3.1 Mechanické vlastnosti

V tabulce 1 jsou uvedeny vysledky tahovych testl. Fmax (N) vyjadfuje maximalni naméfenou
silu plsobici pfi testech, o (MPa) maximalni napéti, Al (%) pomérné prodlouzeni vzhledem
k ptivodni délce a E (MPa) Youngiv modul pruznosti v tahu. Nejvy$si Youngiv modul
pruznosti mél referencni vzorek anexové membrany. Znamena to, Ze membrany odpovédely
na vyvinutou silu men$imi deformacnimi ucinky. Naopak nejmensi Youngliv modul pruznosti
meéla membrana Sanafor 4 hm%, u které dochazi k nejvétsim pomérnému prodlouzeni (téméef
0 61 % oproti standardnimu vzorku, vzorek byl vice pruzny). Rozdily mezi jednotlivymi typy
membran ale nebyly natolik markantni — byly v fadech jednotek, aby vyrazné ovlivnily
mechanické vlastnosti membran.

Tabulka 1: Vysledky tahovych testll pro modifikované a referen¢ni membrany

Typ membrany Fmax (N) ¢ (MPa) Al (%) E (MPa)

AM Standard 17,0 £0,5 1,485 + 0,047 9,92 + 1,54 59,9+ 1,6
AM Sanitized 0,2 hm% 16,2 + 0,4 1,454 + 0,036 9,34+ 0,59 58,6 £ 0,8
AM Sanitized 0,6 hm% 17,9 +0,3 1,547 +0,036 | 11,43+0,74 56,9 + 1,7
AM Sanafor 1 hm% 17,5+0,3 1,483+ 0,035 | 14,21 +£0,58 52,2+0,3
AM Sanafor 4 hm% 16,9 +0,7 1,438 +£0,049 | 15,95+0,26 52,0+1,4

3.2 Elektro-chemické vlastnosti
3.2.1 Plosny a specificky elektricky odpor

V tabulce 2 jsou uvedeny vysledky méteni plosného Ra jpramer @ specifického odporu Rs jprimer.
Plosny odpor udavd odpor membrany na jednotku plochy, specificky odpor je teoretickd
hodnota vztaZzend k toust’ce membrany, slouZici pro lepSi porovnani. Z tabulky vyplyva, Ze
piidanim aditiva se odpor vyrazné snizi, coz je pro elektromembranové procesy zadany

Mrwe

Tabulka 2: Vysledky méteni plo§ného a specifického odporu

Typ membrany Ra jprimer (Q.cm?) Rs,jpramer (Q.cm)
AM Standard 4,90+ 0,12 105.9 +£ 0,3
AM Sanitized 0,2 hm% 3,24 £ 0,09 72,8 £0,1
AM Sanitized 0,6 hm% 3,00+ 0,06 66,0+ 0,1
AM Sanafor 1 hm% 3,16 £ 0,09 68,4 +0,1
AM Sanafor 4 hm% 291 £ 0,09 64,3 £0,1

3.2.2 Permselektivita

Permselektivita vyjadiuje schopnost membrany zvyhodnit selekci jedné slozky nad druhou
(kladné nad zapornou/zaporné nad kladnou). V tabulce 3 jsou uvedeny vysledky vypoctu
permselektivity. Z tabulky vyplyva, Ze se permselektivita u vzorku s pfidanym aditivem lisi
jen o necelé procento ve srovnani s referenénim vzorkem. Ve tfech pfipadech ze Ctyf se
permselektivita u vzorkt s aditivem snizila, u vzorku AM Sanafor 0,2 hm% dochazi naopak



k velmi mirnému nartstu permselektivity. Vzhledem k pfidani aditiva do matrice na tkor
polyethylenu, pficemz plnéni ionexem zlstdvd nezménéno, by nemélo mit aditivum na
permselektivitu zadny vliv, coz je z tabulky potvrzeno.

Tabulka 3: Vysledky méteni permselektivity

Typ membrany P (%)

AM Standard 88,18 £ 0,12
AM Sanitized 0,2 hm% 88,59 £ 0,09
AM Sanitized 0,6 hm% 87,57 +0,10
AM Sanafor 1 hm% 87,93 +£0,12
AM Sanafor 4 hm% 87,93 +0,13

3.2.3 lontovyménna kapacita

lontovyménna kapacita (IEC) je veli¢inou urcujici mnozstvi kationtovych nebo aniontovych
aktivnich center membrany. Charakterizuje tedy mnozstvi pohyblivych iontl membrany, které
jsou dostupné pro transport iontd skrz membranu. V tabulce 4 jsou uvedeny vypoctené
hodnoty iontovyménné kapacity. Z tabulky vyplyva, Zze se hodnoty referen¢niho vzorku
a vzorku s aditivy témeét nelisi. Stejné jako u vysledkii méfeni permselektivity, by pfidani
aditiva nemé¢lo mit na iontovyménnou kapacitu vliv. lontovyménna kapacita je zavisla
predevs§im na obsahu ionexu v membrang, to zistava i pti pfidani aditiva stejné. Aditiva jsou

Cv v

kapacity se od sebe 1isi o pouhou jednu desetinu.

Tabulka 4: Vysledky méfeni iontovyménné kapacity

Typ membrany IEC (mekv-g* susiny)
AM Standard 2,30 £ 0,04
AM Sanitized 0,2 hm% 2,27 £ 0,03
AM Sanitized 0,6 hm% 2,20+ 0,04
AM Sanafor 1 hm% 2,30 £ 0,06
AM Sanafor 4 hm% 2,28 £ 0,02

3.3 Antibakterialni aktivita
3.3.1 lzolace DNA

V tabulce 5 jsou uvedeny pomoci fluorometru naméfené hodnoty po izolaci DNA. Hodnoty
udavaji mnozstvi DNA na vzorcich, ¢im vyssi je tedy Cislo, tim vice je membrana nachylna
k biofoulingu. Mnozstvi DNA v pouzité syrovatce bylo (22,0 + 0,4) ng-pl™. Vysledky izolace
DNA koresponduji s vysledky méteni elektrického odporu. Bylo prokazano, ze se zvySujicim
se obsahem aditiva dochazi ke sniZeni elektrického odporu a zaroven k potlaceni nartistu
bakteridlniho osidleni na povrchu membrany. NejniZz§i odpor a nejniZsi bakteridlni osidleni
povrchu vykazoval vzorek AM Sanafor 4 hm%.



Tabulka 5: Vysledky métfeni koncentrace DNA na povrchu membrany

Typ membrany Cona (ng-ul?)
AM Standard 7,81 £0,79
AM Sanitized 0,2 hm% 17,10 +£ 1,40
AM Sanitized 0,6 hm% 1,70 £ 0,44
AM Sanafor 1 hm% 10,10 £ 0,10
AM Sanafor 4 hm% 0,19+ 0,03

3.3.2 Testy inhibi¢ni zén

Testy inhibi¢nich zon spocivaly v pozorovani G¢inkli membrany na piedem vybrané druhy
bakterialnich suspenzi a jejich osidleni v okoli membranového pasku. Pro vytvofeni suspenzi
byly pro tento test zvoleny dva druhy bakterii, zastupce gramnegativnich bakterii Escherichia
Coli a grampozitivnich bakterii Staphylococcus Aureus, obé dvé ve ctyfech koncentracich
(2; 1; 0,1; 0,01 McF). Byla odeétena $ife inhibi¢ni zony, tj. Sife vlivu vzorku na bakterialni
osidleni. U referen¢niho vzorku byla pfedpokladana nulova inhibi¢ni zéna, a navic podriistani
bakteridlniho osidleni i pod membranou.

Vysledky inhibi¢nich testd byly pro vSechny vzorky téméf stejné. Bakteridlni osidleni bylo
patrné az k okraji membrany u obou bakteridlnich kmenti ve vSech koncentracich a ani
u referen¢niho vzorku nedoslo k podristani bakterii pod vzorkem. Znamena to tedy, Ze
I referencni vzorek anexové membrany mél sdm mirné antibakterialni ucinky a vytvarel
prostifedi pro bakterie nevhodné. Zaroven bylo timto testem ovéfeno nevymyvani aditiva
ajeho setrvavani uvnité vzorku. Pokud by dochazelo k migraci aditiva, projevilo by se to
vznikem inhibi¢ni zony v okoli vzorku. Na obrazku 2 jsou zobrazeny snimky agarovych
ploten z inhibi¢nich testil pro kulturu E. coli, na obrazku 3 snimky pro kulturu S. Aureus.

Obrazek 2: Inhibi¢ni testy - suspenze E. coli: a) AM Standard, b) AM Sanitized 0,2 hm%,
¢) AM Sanitized 0,6 hm%, d) AM Sanafor 1 hm%, e) AM Sanafor 4 hm%
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Obrazek 3: Inhibi¢ni testy - suspenze S. Aureus: a) AM Standard, b) AM Sanitized 0,2 hm%,
¢) AM Sanitized 0,6 hm%, d) AM Sanafor 1 hm%, e) AM Sanafor 4 hm%

3.3.3 Otisky na agarovou plotnu

Vzorky membran pro otisky obsahovaly velké mnozstvi vody, doslo proto k nartstu plisné
a tim i znehodnoceni vzorkt. Vysledky téchto otiskd jsou uvedeny na obr. 4. Na ¢asti a) je
snimek otisku referen¢niho vzorku, kde je patrny kontinualni vysev (jednolitd vrstva
bakteridlniho osidleni) v misté otisku. Na c¢asti e) je snimek vzorku Sanafor MAX, ktery
vykazoval nejnizSi bakteridlni osidleni povrchu podle izolace DNA a zarovenl nejniZsi
elektricky odpor.

Obrazek 4: Otisky na agarové plotny: a) AM Standard, b) AM Sanitized 0,2 hm%,
¢) AM Sanitized 0,6 hm%, d) AM Sanafor 1 hm%, e) AM Sanafor 4 hm%%
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Zavér
Cilem této prace bylo pfipravit membrany pro elektrodialyzu s antibakterialnimi uc€inky, tedy

membrany modifikované komercnimi antibakteridlnimi aditivy a poté otestovat jejich
mechanické, fyzikalné-chemické vlastnosti a jejich antibakterialni aktivitu.

Byly pfipraveny vzorky membran se dvéma riznymi aditivy. Prvni varianta membran byla
s piidavkem aditiva Sanitized® BC A 21-41 (SANITIZED AG), a to ve dvou koncentracich
0,2a 0,6 hm% vzhledem k membranové smési. Druha varianta byla s pifidavkem aditiva
Sanafor™ PO-5 (Janssen PMP — Preservation and Material Protection) také ve dvou
koncentracich 1 a 4 hm%. Byl také pfipraven referenni vzorek membrany, ktery aditiva
neobsahoval.

Mezi piipravenymi vzorky byly prokdzany rozdily v elektrickém odporu, kdy se zvysujici se

cvwr

v v

koncentracemi aditiv doslo ke zvySeni antibakteridlniho osidleni.

Inhibi¢ni zony byly ve vSech ptipadech nulové. To znaci statické antibakteridlni uc¢inky bez
vyplavovani aditiv obsaZenych v modifikovanych membranach. U referencniho vzorku
nedoslo k podriistani bakterii pod membranovym paskem, coz naznacuje mirné antibakteridlni
ucinky také u nemodifikované membrany.

Jako nejvhodn&jsi modifikace se jevi piidani aditiva Sanafor™ PO-5 v koncentraci 4 hm%
vzhledem k membranové smési. Manipulaci s aditivem znaéné usnadnuje jeho granulatova
forma a jak uz bylo zminéno vyse, vzorek vykazoval nejnizsi elektricky odpor spole¢né
S nejvyssi antibakterialni aktivitou.
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VYVOJ DVOUVRSTVYCH VLAKENNYCH TKANOVYCH NOSICU
S ODLISNOU SMACIVOSTI POVRCHU PRO ZPEVNENI STREVNICH
ANASTOMOZ

Kli¢ova Markéta

Sekce - MECHATRONIKA,
Fakulta Mechatroniky, informatiky a mezioborovych studii, 2. ro¢nik
Navazujici studijni program — NANOTECHNOLOGIE

Abstrakt: Netésnost stfevnich anastoméz vede k seridznim pooperacnim komplikacim. Prekryti chirurgické
anastomézy dvouvrstvym vlakennym material predstavuje zcela inovativni zptisob, jak zabranit prosakovani
sttevniho obsahu skrz anastomoézu a usnadnit hojeni. Pfedpoklada se, ze hydrofilni strana pfilne k anastomoze,
a naopak hydrofobni strana materidlu vytvoii kontakt s okolnim prostiedim a zabrani srtstim hladkych tkani
v dutin€ bfisni. V této praci jsou predstaveny dva materidly, které by potencionalné¢ mohly slouzit pro tento ucel.
Tyto vlakenné materialy byly vytvofeny pomoci elektrostatického zvlakinovani. Prvni dvouvrstvu tvoii hydrofilni
ultrajemna nanovldkna kyseliny hyaluronové (HA) a hydrofobni vladkna poly-e-kaprolaktonu (PCL). Druhym
materialem je vrstva hydrofilnich vlaken polyvinylalkoholu (PVA) a vrstva hydrofobnich vldken PCL. Hydrofilni
strany obou materiali byly rovnéz oSetfeny methanovym plazmatem, coz vedlo ke zvysSeni hydrofobicity vlaken
HA pfi zachovani cytokompatibility. Materialy byly otestovany biologickymi in vitro testy.

Kli¢ova slova: nanovlakna, tkanové inzenyrstvi, elektrostatické zvlaknovani, stfevni anastomoza, plazmaticka
modifikace

1 Uvod

Kolorektalni karcinom je jedno z nejcastéji se vyskytujicich nadorovych onemocnéni na svéte.
Ceskéa republika se navic fadi mezi zemé s nejvyssi incidenci. Toto maligni nadorové
onemocnéni vyzaduje komplexni 1écbu. Chirurgicka cast 1é¢by spoc¢iva v odstranéni postizené
Casti stfeva s nadorem. Po resek¢ni fazi nésleduje faze rekonstrukéni, pfi které dojde
k umélému spojeni koncti ponechané travici trubice — tedy k vytvoreni tvz. gastrointestinalni
anastomézy. Byt je tento zdkrok Castou operaci v dutin€ bfiSni, procento pooperacnich
komplikaci anastoméz je stale velké. Zivot ohrozujici komplikaci je netésnost anastomozy,
ktera vede k leaku (Uniku) obsahu stfev do dutiny bfiSni. Tato komplikace nastava v 3% az
19% ptipadl. Navic je obtizné anastomoticky leak v€asné detekovat a proto je stale vétsi tlak

vyvijen na prevenci.

Aktualné neexistuji na trhu zadné materidly, po jejichz aplikaci by bylo spolehlivé
piedchdzeno komplikacim. Dvouvrstvy vldkenny materil, vyvijen v ramci této prace, je zcela
novou slibnou moznosti a v budoucnu by mohl slouZit nejen jako prevence anastomotického
leaku ale 1 jako podpora hojeni anastomdzy. Cil prace tkvi ve zhotoveni biodegradabilniho
vldkenného tkanového nosi¢e s odliSnou smacivosti jednotlivych vrstev. Material bude
hydrofilni stranou pfiloZen na Cerstvé vytvofenou anastomozu a zajisti tak bezpec¢né hojeni
bez vedlejSich efektii. Resekce ¢asti stieva, vytvofeni anastomodzy 1 jeji prekryti vlakennym
materidlem probéhne v ramci jednoho chirurgického zakroku.

Pomoci elektrostatického zvlakiovani na Nanospider™ byly vyrobeny dva materialy spliujici
poZadavky. Jednd se o dvouvrstvu pfipravenou z polyvinylalkoholu (PVA)
a poly-e-kaprolaktonu (PCL) a dvouvrstvu tvofenou kyselinou hyaluronovou (HA) a PCL.
Smacivost téchto vrstev byla ovéfena méfenim kontaktniho uhlu na rozhrani. Také byl
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nalezen zpiisob, jak zvysit hydrofobicitu nanovldkenné HA a to sice pomoci povrchové
upravy methanovym plazmatem. Cytokompatibilita materiald pak byla ovéfena pomoci
in vitro testi. Na ob¢ strany materiali byly nasazeny mysi fibroblasty a jejich proliferace byla
vyhodnocena za pouziti MTT testu.

2 Experimentalni ¢ast

V ramci praktické ¢asti byly vyrobeny dva dvouvrstvé vldkenné materialy, které byly nasledné
podrobeny povrchové tpraveé. Praktickd cast se tak skladéd ze tii stézejnich kapitol, kterymi
jsou (1) Vladkenna dvouvrstva tvofena z polyvinylalkoholu a poly-e-kaprolaktonu,
(2) Vlékenna dvouvrstva tvofena z kyseliny hyaluronové a poly-e-kaprolaktonu
a (3) Povrchova uprava hydrofilnich stran dvouvrstvych vldkennych materidli pomoci
plazmatického procesu.

1.1 Vldkenna dvouvrstva tvorena z polyvinylalkoholu a poly-e-kaprolaktonu
1.1.1 Metody

Piiprava polymernich roztokii. Byl pfipraven 12% w/w vodny roztok PVA a to sice
fedénim 16% PVA Sloviol R (My 130,000 g/mol, 88% hydrolyzy, Novacké chemické zavody,
a.s.). Poly-e-kaprolakton (Myw 43,000 g/mol, Polysciences) byl rozpustén v rozpoustédlovém
systtmu chloroform (Penta)/kyselina octova (Penta)/ethanol (Penta) 8/1/1 (v/v/v).
Koncentrace PCL v rozpoustédlovém systému ¢inila 16% w/w. Takto ptfipravené roztoky byly
za stalého michani rozpoustény po dobu 24 hodin.

Elektrostatické zvlakiovani bylo provedeno na pfistroji Nanospider™ typu NS 1WS500U
od firmy Elmarco, zvldkiovaci elektrodou byla struna, na kterou byl natiran roztok
ze zasobniku s pruvlakem o priuméru 0,6 mm. Roztoky byly zvldknény postupné, tedy nejprve
byl zpracovan jeden polymerni roztok, a nasledné byl vyménén obsah zasobniku za druhy
polymer. Byly ovéfeny oba zplisoby vrstveni, nejprve byla ukladana na spunbond vldkna PVA
a poté vlakna PCL. Ve druhém experimentu bylo postupovano v opaéném potadi. Parametry
zvlakiovani jsou vypsany v Tabulce 1.

Tabulka 1: Parametry zvldkiiovani roztokii PVA a PCL na Nanospider™.

PVA PCL
Napéti na struné [kV] 474 kV 46,1 kV
Napéti na kolektoru [kV] - 10,3 kV -10,4 kV
Vzdalenost elektrod [cm] 15,9 cm 18,4 cm
Odtah substradtu [mm/min] 14 — 15 mm/min 15 — 17 mm/min
Rychlost cartridge [mm/s] 133,8 mm/s 133,8 mm/s
Teplota [°C] 23°C 23°C
Vhlkost [%] 42 —43% 42 —43%

Kultivace a nasazeni bunék na materialy. Materidly vystfihany do velikosti dna 24
jamkovych kultivaénich desticek (prumér 1,6 cm) a zatiZzeny sklenénymi krouzky. Pred
nasazenim bunék byly materialy 12 h sterilizovany ethylen oxidem (Anprolene) a odvétrany
pii pokojové teploté po dobu 2 tydnti. Mysi 3T3 fibroblasty byly kultivovany v Dulbecco’s
Modified Eagle Medium (DMEM, Biosera) s ptfidavkem 10% fetdlniho bovinniho séra
(FBS, Biosera) a 1% smési antibiotik (penicilin/streptomycin/amfotericin B/glutamin)
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(Biosera). Bunky byly umistény v kultivacnich lahvickach do inkubdtoru se zvlhéenou
atmosférou, obsah CO> ¢inil 5 % a teplota byla udrzovana na 37 °C. Poté, co se vrstva bunék
stala konfluentni, bylo odsato médium, pfipipetovan fosfatovy pufr (PBS) a buiky byly
opatrné proplachnuty. Déle byly bunky oddéleny ze dna kultivaéni ldhve ptidavkem trypsinu
(Lonza), dale pak resuspendovany v novém médiu. Pro urfeni poctu bunc¢k bylo do
mikrozkumavky typu Eppendorf napipetovano 10 pl bunécné suspenze a pifidano 10 pl
trypanové modii. Podet bunék byl spodten pomoci piistroje LUNA™ od firmy Logos
Biosystems. Na vladkenné vzorky pak byly nasazeny mysi 3T3 fibroblasty (pasaz 14)
v koncentraci 10* bunék/jamku. Buiiky byly nasazeny v poloviné piipadi na PVA vrstvu (bez
podkladové vrstvy spunbondu) a v poloving ptipadii na PCL vlakennou vrstvu (pii testovani
byla ponechana vrstva spunbondu pro leps$i manipulaci se vzorky). Dalsi testovani probihalo
po 1 dni a 7 dnech metodami metabolického MTT testu.

MTT test slouzi k urceni metabolické aktivity zivych bunék a je zalozen na redukci zlutého
3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-difenyltetrazolium bromidu (MTT) pomoci
mitochondridlnich enzymid na fialovo-modry formazan, ktery lze kvantifikovat
spektrofotometricky. Vzorky po 1 dni a 7 dnech byly vzorky pfesunuty do novych
kultivacnich desti¢ek a bylo pfidano 50 upl roztoku MTT (Sigma Aldrich) a 150 pl média.
Vzorky byly inkubovany po 4 h pii 37°C. Vzniklé krystalky formazanu byly nésledné
rozpustény piidanim 500 pl kyselého isopropanolu (IPA) ke kazdému vzorku. Vzniklé
roztoky byly nékolikrat promichany a nasledné¢ bylo pfeneseno 200 pl do 96 jamkové
mikrotitracni desticky a pomoci pfistroje typu ELx808 od firmy BioTek byly zméteny
absorbance pfi vlnovych délkach 570 nm a 690 nm. Vinova délka 690 nm slouzila jako
referen¢ni. Vysledna data byla spoctena jako rozdil hodnot pfi téchto vinovych délkach a opét
vyjadiena ve tvaru prumér + smérodatna odchylka.

1.1.2 Vysledky

Pomoci bezjehlového elektrostatického zvlaknovani byla pfipravena vlakennd dvouvrstva
z polymeri PVA a PCL. Metoda vyroby v potfadi PVA/PCL se ukazala jako uspésna.
Jednotlivé vrstvy drzi u sebe a neodd¢€luji se. Naopak pokud je nejprve vyrobena vrstva PCL,
na kterou jsou ukladéna vlakna PV A, vysledna vrstva neni soudrzna, jak lze vidét na Obrazku
1 b), a tato vrstva nebude dale pouZivana.

A

 —— .

Obrazek 1: Fotografie vidkenné vrstvy substrdt - PVA - PCL (a) a vlakenné vrstvy substrat -
PCL - PVA (b).

Vysledky metabolické aktivity bunék po 1 a 7 dnech kultivace na vlakenné vrstvé PCL a PVA
jsou zobrazeny v grafu na Obrazku 2. Bunécna adheze po 1 dni od nasazeni byla srovnatelna
na obou stranadch kompozitniho materialu. Po tydenni kultivaci doSlo k vétsi proliferaci na
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vrstvé PVA, kde byla namétena vyssi absorbance odpovidajici metabolické aktivité, resp.
poctu bun¢k na vladkennych vrstvach.

0.5- —_—

mm PCL
0.4+ PVA
0.3
0.2

0.1+

Absorbance [670-650 nm]

0.0- T T
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Obrazek 2: Test bunécné viability po inkubaci vidkennych materidlu s fibroblasty po 1 a 7
dnech kultivace, * p<0.05 (ANOVA, Bonferroni).

2.1 Vldkenna dvouvrstva tvorena z kyseliny hyaluronové a poly-g-kaprolaktonu
2.1.1 Metody

Priprava roztoki. Byla pouzita HA (Mw = 1 200 kDa) bakteridlniho piivodu v kosmetické
kvalité, p = 0,143 g/cm3, obsah proteinu pod 0,1%. Byl pfipraven vodny roztok HA
o koncentraci 0,5% w/w. Poly-g-kaprolakton (My 43,000 g/mol, Polysciences) byl rozpustén
v rozpoustédlovém systému chloroform (Penta)/kyselina octova (Penta)/ethanol (Penta)
8/1/1 (v/v/v). Koncentrace PCL v rozpoustédlovém systému cinila 16% w/w. Takto
pripravené roztoky byly rozpoustény po dobu 24 hodin.

Elektrostatické zvlaknovani. Roztoky byly postupné elektrostaticky zvlaknény na zatizeni
Nanospider™. Nejprve byl zvlaknén PCL a néasledng byl vyménén roztok v zasobniku za HA.
Vznikajici vlakna byla ukladdna na modry spunbond. Parametry zvlaknovani jsou zapsany
v Tabulce 2.

Tabulka 2: Parametry elst. zvldkiiovani roztokii PCL a HA na Nanospider™.

PCL HA
Napéti na struné [kV] 30,7 kV 39kV
Napéti na kolektoru [kV] - 10,2 kV -10,7 kV
Vzdalenost elektrod [cm] 16,9 cm 13,3 cm
Odtah substratu [mm/min] 11 mm/min 3 mm/min
Rychlost cartridge [mm/s] 288,1 mm/s 189,2 mm/s
Teplota [°C] 22°C 22°C
Vhlkost [%] 40,9 % 40,7 %

JelikoZ elektrostatické zvlaknovani HA neni tak produktivni jako tvorba vldken PCL, byly
provedeny dva cykly nanaSeni roztoku HA oproti jednomu cyklu nanaseni PCL. Bylo tak
dosazeno zvldknéni vétSiho objemu roztoku HA a také doSlo k vytvofeni souvislé vrstvy
vldken HA. Material byl charakterizovan pomoci SEM. Na zékladé SEM snimki bylo
rozhodnuto, ze pro vétsi podil HA ve vysledné vrstvé, bude 10 ml roztoku HA do zvlaknéné
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dvouvrstvy manudlné rozpraseno pomoci difuzéru. Manudlni rozprasovani bylo provedeno ze
vzdalenosti 50 cm od vrstvy.

2.1.2 Vysledky

Podatilo se vytvofit nanovlakennou vrstvu HA/PCL kombinaci elektrostatického zvldknovani
a manudlniho rozprasovani. Byly nalezeny podminky pro zvldknéni vodného roztoku HA
o vysoké molekulové hmostnosti bez ptidavku aditiv. AvSak, zpracovani roztoki HA
v elektrickém poli nebylo pfili§ produktivni, proto bylo rozhodnuto doplnit zvldknénou vrstvu
o HA pomoci manudlniho rozprasovani difuzérem. Takto pfipravend vrstva byla vice
homogenni a byla tak vybrana pro dals§i experimenty. Bylo stanoveno, ze in vitro testovani
bude provedeno az po povrchové upravé hydrofilni HA vrstvy, jelikoz HA nanovlédkna se
ihned rozpusti ve vod¢ a béhem testovani by neziistala soucasti dvouvrstvy.

3.1 Povrchova uprava hydrofilnich stran dvouvrstvych vlikennych materialii pomoci
plazmatického procesu

3.1.1 Metody

Piiprava vrstev. Byly pouzity vrstvyy PVA/PCL a HA/PCL, vyrobené v kapitole 1.1 a
kapitole 2.1. Metoda ptipravy vrstev byla popsana v kapitole 1.1.1 a 2.1.1.

Plazmaticka tprava. Plazmatickd modifikace byla provedena studenym methanovym
plazmatem, metodou RF PACVD (Radio Frequency Plasma Assisted Chemical Vapor
Deposition). Jednalo se o chemickou metodu depozice, chemické reakce probihaly ve
vysokofrekvenénim elektrickém poli ve vakuové komote, do které byl vpoustén plynny
methan. Dal$i nastavené parametry zahrnovaly tlak vakua [Pa], napéti [V], pratok plynu
[scem] a ¢as [min]. Pti vSech procesech byly parametry drzeny konstantné na nasledujicich
hodnotach: p =20 Pa; U =200 V; CH4 = 20 sccm; t = 3 min.

Snimky morfologie vlikennych vrstev byly pofizeny na skenovacim elektronovém
mikroskopu TESCAN VEGA 3 SB Easy Probe. Pro zvyseni vodivosti byly vzorky pozlaceny
7 nm vrstvou zlata na ptistroji Q150ES of firmy Quorum Technologies. Snimky byly potizeny
v raznych zvétSenich, aby byla umoznéna dostate¢na morfologicka charakteristika vrstev.
Priméry vlaken byly méfeni v programu NIS Element od spole¢nosti Laboratory Imaging
s.r.0. . Bylo zméteno 100 primérti na snimcich se zvétSenim 5000x. Vysledky primért jsou
tak vzdy uvedeny ve tvaru pramér + smérodatna odchylka.

Méieni kontaktnich uhli. Kontaktni uhly vlakennych vrstev byly ureny pomoci pfistroje
See System 6.2 od firmy Advex Instruments. Vrstva byla nalepena na laboratorni sklicko
pomoci oboustranné lepici pasky a umisténa na posuvny stolek. Nasledné bylo pipetou
nadadvkovano 6 pul DIW na vrstvu a pomoci CCD kamery pak byly nasnimany fotografie
kapky na vrstvé.

3.1.2  Vysledky

Zména morfologie hydrofilnich vrstev po plazmatické apravé

PVA/PCL soudrznd vrstva, vyrobena vrstvenim v pofadi PVA-PCL, byla upravena pomoci
plazmatické Upravy. Modifikaci byla podrobena pouze hydrofilni strana vrstvy. Na Obrazku 3
lze vidét snimky ze SEM pifed a po modifikaci a také fotografie vrstvy. Primér pied
modifikaci €inil (242,11 + 84,21) nm a po plazmatické upravé byl (236,96 + 69,80) nm.
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Nejsou patrné zddné zmény v morfologii vlaken a nedoslo ani ke zméné priméra vlaken.
Naopak na fotografiich je zjevna zména barvy vrstvy, ktera souvisi se zabudovanim uhliku do
struktury.

) B M - X = - LA = g

SEMHV:200 KV | SEM MAG. 5.00 kx : SEMHV: 200KV | SEM MAG: 5.00 kx
WD: 15.23 mm Det: SE 10 pm WD: 16.19 mm Det: SE 10 pm
View field: 55.4 ym  Date(m/d/y). 08/15/17 View field: 55.4 ym  Date(m/diy). 11/08/17
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Obrazek 3: SEM snimky vrstvy PVA/PCL pred a po modifikaci plazmatickou metodou;

vvr

meritko 10 um (A), spolecné s fotografiemi (B) a porovnanim prumeéri viadken PVA (C).

HA/PCL vrstva, vyrobena elektrostatickym zvlakiiovanim a manualnim rozpraSovanim, byla
modifikovana plazmatickou metodou. Upravena byla pouze hydrofilni HA strana vrstvy. SEM
snimky pivodni a upravené vrstvy jsou soucasti Obrazku 4, spole¢né s porovnanim prameérii
vldken a fotografii vrstev. Primér pfed modifikaci ¢inil (79,4 + 18,6) nm a po plazmatické
upravé byl (113,77 + 30,84) nm. Ze SEM snimku i z naméfenych priméra vyplyva zjevna
zmeéna morfologické struktury vlaken. Vldkenna struktura zlstala zachovana, ale vldkna maji
hrubsi a clenitéjsi povrch. To mize byt zplsobeno depozici methanovych radikalt
na vlakennou strukturu, ale i pfipadnym naleptavanim vrstvy dal$imi reaktivnimi ¢asticemi
plazmatu.
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Obrazek 4: SEM snimky vrstvy HA/PCL pred a po modifikaci plazmatickou metodou, méritko
10 um (A4), spolecné s fotografiemi (B) a porovnanim prumeri viaken HA (C).

Zména kontaktniho thlu

Kontaktni thel byl méfen z obou stran materialu a to sice pied i po modifikaci plazmatem.
Byla vytvotena Tabulka 3, kterd porovnava jednotlivd méteni. Kontaktni tthel HA vrstvy byl
vyrazn€ zvysen a je proto zjevné, Ze se podafilo navysit hydrofobicitu smacivych stran vrstvy.

Tabulka 3: Porovnani kontaktnich uhli vrstev PVA/PCL a HA/PCL pred a po plazmatickeé

uprave.
PVA/PCL pred modifikaci PVA/PCL po modifikaci
Kontaktni uhel [°] Kontaktni uhel [°]
PCL strana 95,33 +21,79 99,8 +23,33
PVA strana 32,85 +£6,80 55,56 +26,55
HA/PCL pred modifikaci HA/PCL po modifikaci
Kontaktni uhel [°] Kontaktni uhel [°]
PCL strana 88,63 +20,29 72,04 +26,81
HA strana 46,59 +15,19 106,29 +10,23
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Vysledky testovani cytotoxicity in vitro

Z vysledkl in vitro testovani PVA/PCL vrstvy v Kapitole 1.1.2 bylo zjevné, Ze hydrofilni
vladkna mohou ovliviiovat vysledky testovani, prestoze se béhem experimentu plné rozpusti.
Extrakty, pfipravené inkubaci plazmaticky upravenych PVA/PCL a HA/PCL vrstev v plném
médiu, byly pfidany ke konfluentni vrstvé 3T3 mysSich fibroblasti v 96jamkové desticce.
Testy byly provedeny dle normy ISO 10993:5.

Po 24 hodinach nedoslo ke zméné¢ metabolické aktivity bunék do kladnych ani zépornych
hodnot (viz Obr. 5). Mirné odchylky mohou byt zplsobeny metodikou (odsati casti
konfluentni vrstvy béhem manipulace apod.). Predpokladalo se, ze by ptipadné degradacni
produkty PCL / HA mohly ovlivnit buné¢nou viabilitu, coz nebylo testem prokazano.
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Obrazek 5: Hodnoceni metabolické aktivity bunék po 24hodinové inkubaci s extrakty
kompozitnich materialu.

Po experimentu byla provedena mikroskopicka kontrola materiald po standardnim procesu
fixace a odvodnéni vzorkl vzrustajici ethanolovou fadou. Snimky ze skenovaci elektronové
mikroskopie jsou znazornény na Obr. 6. V piipadé HA nedoslo k rozpusténi modifikovanych
vlaken. PVA bylo béhem experimentu ¢i béhem piipravy vzorkit pro SEM analyzu

rozpusténo; na snimku jsou patrnd vldkna PCL, kterd se nachazela pod rozpusSténou vrstvou
PVA.

/

4 . I
SEMI HV: 20.0 KV | SEM MAG: 5.00 kx | | VEGA3 TESCAN| SEMHV: 200KV | SEM MAG: 5.00 kx VEGA3 TESCAN

WD: 1636 mm Det SE 10 um

WD: 1648 mm Det SE 10 um
View fleld: 55.4 ym | Datejmidly) 111517 FT TUL Liberec

View field: 55.4 ym | Date(mid'y): 111817 FT TUL Liberec

Obrazek 6: Snimky ze skenovaci elektronové mikroskopie kompozitnich materialit PCL+HA,
PCL+PVA po 24hodinové inkubaci v kompletnim médiu.
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Po tydenni inkubaci materidll v kompletnim médiu byl proveden obdobny experiment.
Hodnota viability bun€k opét nebyla pozménéna, vysledky byly konzistentnéjsi (viz graf na
Obr. 7A). Provedend mikroskopickd analyza vypadala obdobné jako v predchozim
hodnoceném ¢asovém intervalu - HA byla i po tydenni inkubaci v médiu ptfitomna (obr. 7B).
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Obrazek 7: Hodnoceni metabolické aktivity bunek po tydenni inkubaci s extrakty kompozitnich
materialii (A), SEM snimek kompozitniho materialu PCL+HA po tydenni inkubaci v
kompletnim médiu, meritko 10 um (B).

3 Zavér

Elektrostatické zvlaknovani je pro svou variabilitu nejpouzivanéj$Sim pfistupem pro vyrobu
vlakennych scaffoldt pro tkafiové inZenyrstvi. Rada studii toto tvrzeni potvrzuje, jedna se
napiiklad o publikace autort [1], [2], [3] ¢i [4]. V této praci bylo elektrostatické zvlaknovani
pouzito jako metoda pro vyrobu dvouvrstvych vldkennych nosi¢li s odliSnou smacivosti
povrchu. Jako hydrofilni polymery byly vybrany PVA a HA a jako hydrofébni polymer pak
PCL. V ptipadé PVA se tato prace opira o vSestrannost PVA a jeho vyuziti v biomedicing, jak
potvrzuji i studie autord [5], [6] a dalsi. Kyselina hyaluronova se také tési roustouci oblibé
v tkanovém inzenyrstvi, jak dokazuje i ptehledova studie (review article) od autord [7],
ale 1 nov¢jsi studie od [8]. Byla provedena tada in vitro, in vivo, i klinickych studii v oblasti
aplikace HA pro léCeni ran. Poly-g-kaprolakton se hojn¢ vyuziva v tkanovém inzenyrstvi pro
svou dostupnost a moznosti Uprav jeho vlastnosti. Navic byly vydany studie, které vyuzivaji
PCL pro tkanoveé inZenyrstvi gastrointestinalniho traktu. Napftiklad v publikaci [9] byla smés
PCL/PLGA pouzita pro vyrobu tubuldrniho scaffoldu, ktery mél slouzit jako ndhrada ¢asti
tenkého stteva.

V rédmci prace byly UspéSné vyrobeny dva dvouvrstvé vldkenné tkanové nosie s odliSnou
smacivosti povrchu, které maji dobry potencial pro optimalizaci 1é¢by gastrointestinalnich
anastomoz. Pfinosem préce je nalezeni potadi vrstveni, pii kterém lze pfipravit kompozitni
materidly. Unikatni vysledek také tvofi nalezeni podminek pro zvldknéni vodnych roztoki
vysokomolekularni (1,4 MDa) kyseliny hyaluronové bez ptidavku toxickych chemickych
aditiv a bez nutnosti snizovani okolni vlhkosti. Podminky byly nalezeny na zafizeni
Nanospider™, coz umoziiuje priimyslovou vyrobu vrstev. Dal§i vyznamny piinos je nalezeni
metody, ktera vede ke zvySeni hydrofobicity vodorozpustnych vlaken pii zachovani
cytokompatibility. Pomoci povrchové modifikace methanovym plazmatem bylo dosazeno
sniZeni rozpustnosti HA nanovlaken pfi zachovani ultrajemné nanovldkenné struktury.
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Aktudlné¢ byly provedeny prvotni in vivo testy vldkennych vrstev ve spolupréci
s Biomedicinskym centrem Biomedic v Plzni. V budoucnu je tedy planovéno v experimentu
pokracovat. Je nutné vytvofit homogenni vrstvu vldken kyseliny hyaluronové, ¢ehoz lze
doséhnout naptiklad zvldknénim ve smési s nosnym polymerem, ktery je snadno zvlaknitelny.
Také je zamySleno vyzkouset dal$i metody pro zvyseni hydrofobicity vrstev a piipadné dalsi
druhy plazmatu, predev§im atmosférické, které v aktudlnich vyzkumech ukazuje dobry
potencial pro sitovani ptirodnich polymert.

Literatura

[1] AGARWAL, Seema, Joachim H. WENDORFF a Andreas GREINER, 2008. Use of
electrospinning technique for biomedical applications. Polymer [online]. 49(26), 5603-5621.
ISSN 0032-3861. Dostupné z: doi:10.1016/j.polymer.2008.09.014

[2] ALHOSSEINI, Sanaz Naghavi, Fathollah MOZTARZADEH, Masoud MOZAFARI, Shadnaz
ASGARI, Masumeh DODEL, Ali SAMADIKUCHAKSARAEI, Saeid KARGOZAR a Newsha
JALALIL 2012. Synthesis and characterization of electrospun polyvinyl alcohol nanofibrous
scaffolds modified by blending with chitosan for neural tissue engineering. International
Journal of Nanomedicine [online]. 7, 25-34. ISSN 1176-9114. Dostupné z:
doi:10.2147/1IN.S25376

[3] CHEN, Guangkai, Junxia GUO, Jun NIE a Guiping MA, 2016. Preparation, characterization,
and application of PEO/HA core shell nanofibers based on electric field induced phase
separation during electrospinning. Polymer [online]. 83, 12—19. ISSN 0032-3861. Dostupné z:
doi:10.1016/j.polymer.2015.12.002

[4] KISHAN, Alysha P. a Elizabeth M. COSGRIFF-HERNANDEZ, 2017. Recent advancements in
electrospinning design for tissue engineering applications: A review. Journal of Biomedical
Materials Research Part A [online]. 105(10), 2892-2905. ISSN 1552-4965. Dostupné z:
doi:10.1002/jbm.a.36124

[5] SASIPRIYA, K, Suriyaprabha RANGARAJ, Prabu PERIASAMY a RAJENDRAN
VENKATACHALAM, 2013. Synthesis and Characterisation of Polymeric Nanofibers Poly
(vinyl alcohol) and Poly (vinyl alcohol)/Silica Using Indigenous Electrospinning Set Up.
Materials Research  [online]. 16, 824-830. Dostupné¢ z:  doi:10.1590/S1516-
14392013005000050

[6] JENSEN, BettinaE. B., Izaskun DAVILA a Alexander N. ZELIKIN, 2016. Poly(vinyl alcohol)
Physical Hydrogels: Matrix-Mediated Drug Delivery Using Spontaneously Eroding Substrate.
The Journal of Physical Chemistry. B [online]. 120(26), 5916-5926. ISSN 1520-6106.
Dostupné z: doi:10.1021/acs.jpcb.6b01381

[7] COLLINS, Maurice N. a Colin BIRKINSHAW, 2013. Hyaluronic acid based scaffolds for
tissue engineering—A review. Carbohydrate Polymers [online]. 92(2), 1262—-1279 [vid. 2017-
05-02]. ISSN 0144-8617. Dostupné z: doi:10.1016/j.carbpol.2012.10.028

[8] HUSSAIN, Zahid, Hnin Ei THU, Haliza KATAS a Syed Nasir Abbas BUKHARI, 2017.
Hyaluronic Acid-Based Biomaterials: A Versatile and Smart Approach to Tissue Regeneration
and Treating Traumatic, Surgical, and Chronic Wounds. Polymer Reviews [online]. 57(4),
594-630. ISSN 1558-3724. Dostupné z: doi:10.1080/15583724.2017.1315433

[9] KNIGHT, Toyin, Joydeep BASU, Elias A. RIVERA, Thomas SPENCER, Deepak JAIN a
Richard PAYNE, 2013. Fabrication of a multi-layer three-dimensional scaffold with controlled
porous micro-architecture for application in small intestine tissue engineering. Cell Adhesion
& Migration [online]. 7(3), 267-274. ISSN 1933-6918. Dostupné z: doi:10.4161/cam.24351

22



Piiprava oxidii Zeleza ve formé nanocastic metodou zelené syntézy
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Abstrakt: Nanocastice oxidu Zelezitého byly piipraveny reakci nonahydratu dusi¢nanu Zelezitého s extrakty &i
roztoky z ptirodnich latek. Pro tvorbu extrakti byly pouzity slupky z Gervené cibule a ¢ajové listky; roztok byl
pripraven ze skrobu. Vysledny oxidicky prasek byl zkouman rastrovaci elektronovou mikroskopii a Ramanovou
spektroskopii.

Klic¢ova slova: zelena syntéza, nanocastice, oxid zelezity, extrakt, cibulové slupky, mandarinkové slupky, ¢ajové
listky

1. Uvod

Nanocéstice oxidu zelezitého jsou intenzivné studovany v riznych oborech. To je dano
Sirokym pouzitim nanocastic oxidu zelezitého napft. jako adsorbant toxickych tézkych kovi ve
vodnych roztocich [1]. Nemén¢ diileZitou oblasti vyuZiti jsou sensory plynt a katalyzatory [3].
Dalsi oblasti s vysokym potencidlem vyuziti nanocastic je v 1ékatstvi, naptiklad pro cilenou
dopravu 1ékd, biosenzory [3] ¢i jako kontrastni latka pii magnetické rezonanci (MRI) [4].

Existuje Sirokéd paleta moznosti jak pfipravit nanocastice oxidu Zeleza. BEZn€ jsou to napf.
redukce hydrazinem z roztoku prekurzord [4]. Experimenty dokazuji, ze ethylen glykol je
takové vhodny reaktant pro piipravu nanocastic [5]. Nicméné, pfirodni extrakty, jako extrakt
zZ kiry mandarinek [1], ¢i roztoky polysacharidi (Skrob [6]) jsou také nadéjnymi reaktanty.
Nejvétsi vyhodou zelené syntézy je nizkd cena reaktantli a minimalni znecisténi zivotniho
prostiedi syntézou. Pti experimentech byly pouzity extrakty ze slupek cervené cibule, ¢ajové
listky a Skrob.

2. Priprava nanocastic
Nanocastice oxidu zelezitého byly pripraveny nasledujicimi metodami

2.1 Extrakt ze slupek ¢ervené cibule.

Nejdiive bylo 60 g slupek pokrajeno na mensi kousky. Tyto kousky byly poté vafeny v 600 ml
destilované vody po dobu 2,5 h. Po zchladnuti na pokojovou teplotu byl vysledny extrakt
zfiltrovan.

Ig nonahydratu dusi¢nanu zelezitého byl rozpustén v 10 ml destilované vody. Poté bylo

pfidano 20 ml extraktu a po dobu 2 hodin byl roztok intenzivné michan. Po této dob¢ byl
roztok vyrazné svétlejsi. Nasledovalo vysuseni roztoku na praSek v susarné pti teploté 60 °C.
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2.2 Extrakt z ¢ajovych listka

Extrakt z ¢ajovych listki byl pfipraven povaienim Cistych zelenych ¢ajovych listkti v 250 ml
destilované vody po dobu 20 minut. Vysledny tmavé zeleny extrakt byl po vychladnuti na
pokojovou teplotu prefiltrovan, pro odstranéni necistot.

1g nonahydratu dusi¢nanu zelezitého byl rozpustén v 10 ml destilované vody. Poté bylo
ptidano 10 ml extraktu a roztok byl intenzivné michan po dobu 2 hodin. Po této dobé byl
roztok vyrazné svétlejsi. Nasledovalo vysuSeni roztoku na prasek v susarné pii teploté 60 °C.

2.3 Skrob

1 g Skrobu byl rozpustén ve 20 ml destilované vody pfi teploté¢ 60 °C a intenzivné¢ michan,
dokud nebyl roztok ¢iry. Poté byl pfidan 1 g nonahydratu dusi¢nanu zelezitého. Cely roztok
byl 2 h michan a dal$im krokem bylo pfidani koncentrovaného amoniaku pro zvySeni pH
roztoku. Nasledovalo vysuseni roztoku na prasek v susarné piti teploté 60 °C.

2.4 Paleni

Praskové meziprodukty byly ptendany do palicich kaliskti a v peci dle teplotniho schématu
(Obrazek 1.) paleny az na vysledny oxidicky prasek. Teploty byly zvoleny dle
termogravimetrické kiivky (TGA, Obrazek 2.). Pii teploté pfiblizn¢ 185 °C se odehrava
bouflivda exotermni reakce, proto je nariist teploty okolo této hodnoty velmi mirny.
Pozorovana ztraty hmoty vzorky v rozmezi teplot 250 — 400 °C odpovidd evaporaci
organickych rezidui. Za vyssich teplot dochazi ke stabilizaci vysledného produktu.

Morfologie a chemické slozeni byly analyzovany na rastrovacim elektronovém mikroskopu
UHR — SEM Zeiss Ultra Plus s energiové-disperznim spektrometrem Oxford X-Max pro
lokalni chemické slozeni. Velikost castic byla zméfena obrazovou analyzou v SW NIS
Elements.

[°C]

Temperature

-40 60 160 260 360 460 560 660

Time [min]

Obrazek 1. Teplotni schéma ukazujici prib¢eh paleni suSiny v peci
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Obrazek 2. Termogravimetricka kiivka ukazujici zavislost hmotnosti vzorku na teploté

3. Vysledky

3.1 Oxid zelezity pFipraveny v roztoku ze slupek z ¢ervené cibule

Vysledny oxidicky prasek je zobrazen na Obrazku 3. Je sloZeny z ¢astic fazolovitého tvaru s
primérnou velikosti ¢astic 72 + 18 nm. Z obrazku je zfejmé, ze struktura je ryhovana. To dava
moznost rozbiti shluki na mensi ¢astice.

3.2 Oxid Zelezity pripraveny z roztoku Skrobu

Vysledné nanocastice, s primérnou velikosti 30 + 10 nm jsou ve shlucich s kompaktni vrstvou
na povrchu. Struktura je zobrazena na Obrazku 4.

3.3 Oxid Zelezity pripraveny v roztoku zeleného ¢aje.

Finalni oxidicky prasek je sloZzen z fazolovitych castic s délkou 100+ 20nm a Sitkou
60 + 10 nm. Distribuce velikosti ¢astic je velmi homogenni, jak je zfejmé z Obrazku 5.

3.4 Fazova identifikace

Faze ptitomné ve vzorku byly identifikovany pomoci Ramanovy spektroskopie. Ukazka
spektra je na Obrazku 6. Z n&j je takové patrné porovnani spekter s hematitem — Fe20s. Je
zfejmé, ze shoda u vzorku z cibulového extraktu (modra kiivka) je markantni. Nicméné u
kfivky ¢astic pripravenych v €aji jsou odlisnosti u peakii 719, 456 a 368 cm™. Ty odpovidaji
maghemitu. Jedna se tedy o smés hematitu a maghemitu.

25



e 9
. \.?
a1 200 nm Mag= 50.00KX WD= 33mm Signal A =InLens Date 27 Apr 2017 zppxx
7 }’—" EHT = 2.00 kV Sample ID = © LAM, CxI-TUL

Obrazek 3. Nanocastice hematitu. Pfipraveny pomoci cibulového extraktu.
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Obrazek 4. Nanocastice hematitu, pfipraveny pomoci roztoku skrobu.
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Obrazek 5. Nanocastice smési maghemitu a hematitu, pfipraveny pomoci roztoku z ¢ajovych
listk.
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Obrazek 6. Ramanova spektra. Kiivka ¢astic ptipravenych v €aji (Cervéné), kiivka Castic
pripravenych v cibulovém extraktu (modie) a referencni kiivka hematitu (fialova).
4. Zavér

Pomoci zelené syntézy byly uspésné pfipraven oxidy Zeleza ve formé nanocastic. Nejjemnéjsi
Castice byly pfipraveny s pouzitim Skrobu (30 £ 10 nm). Syntetizované nanocastice mély
fazolovity tvar.
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Zelenou syntézou pii pouziti extraktu ze zeleného ¢aje je mozné pfipravit nanocastice
maghemitu, ktery se vyznacuje paramagnetickymi vlastnostmi.

Hematit byl uspé$né pfipraven syntézou z roztoku skrobu i z extraktu cibulovych slupek. |
ptesto, ze cibulové slupky jsou odpadnim materidlem, vysledky jsou vskutku uspokojivé.
Nanocastice byly homogenni, tvorily shluky, které byly silné popraskané. To otevira moznosti
pouziti metod pro rozbiti téchto shlukii na jemng;jsi ¢astice. Céstice piipravené z roztoku mély
jako jediné specenou povrchovou vrstvu. Je to vyznamna diference oproti extrakttim.

Je zfejmé, ze zelend syntéza je slibnou cestou k piipravé nanocéstic oxidl kovl. I pies
prvnotni uspéch je nutné dal§i studium pro pochopeni celého jevu a zévislosti na pH,
koncentracich roztoki ¢i druhti roztokd.
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Abstrakt: Interakce proudéni vzduchu a pruzného télesa v lidském vokalnim traktu je komplexni a slozity
problém. V této praci je proudéni popsano nestlacitelnymi Navier-Stokesovymi rovnicemi. Diskretizace je
provedena metodou konecnych objemt.

Model hlasivek je matematicky popsan diferencidlnimi rovnicemi a jejich feseni je implementovano v programu
Matlab Simulink, ktery zde slouzi pro ovéreni schopnosti fesi¢e pimpleDyMFoam pracovat s télesem se dvéma
stupni volnostmi.

Numerické simulace jsou provedeny pro 2D a 3D. Ve 2D jsou zkoumany moznosti deformace sité, analyza vlivu
poctu elementd sité na vysledny pohyb télesa a je nalezena hranice stability systému — kriticka rychlost proudéni,
kdy téleso kmita s neklesajici amplitudou. Ve 3D je simulovan pfipad se stejnymi pocate¢nimi podminkami jako
pro dva rozméry. Tyto ptipady jsou zde porovnany.

Klicova slova: Vypocetni mechanika tekutin (CFD), interakce proudéni a pruznych téles, aeroelasticka
nestabilita, OpenFoam

1. Uvod

Lidsky vokalni trakt je komplexni systém, kde dochézi k interakci proudéni vzduchu hrtanem,
pruznych tkani hlasivek a zvukovych vin. Kvili $patnému rozliSeni a rizikim spojenym
s nadmérym ozafenim lékarskych metod (napt. MRI, RTG) zatim nebylo mozné poftidit
Casovy zdznam pohybll vnitini struktury deformovatelnych vnitinich tkani. Vyzkum tohoto
dalezitého hlasového ustroji se tedy mimo jiné ubird smérem matematickych modelt
a numerickych schémat, jejichz vystupy je mozné ovéfit pomoci pozorovatelnych vysledk,
jako jsou: frekvence fonace, mezni fonacni tlak, vyzafovany akusticky tlak, proudéni vzduchu
a jiné. Srovnanim riiznych pfistupt k tomuto problému se zabyva Fariborz Alipour a kolektiv
autord ve svém ¢lanku [1].

Pohyb pruzné tkané¢ hlasivek lze nahradit zjednodusenymi mechanickymi modely se
soustfedénymi parametry. Nejcastéji je to jednohmotovy (prezentovany v ¢lanku Flanagan,
Landgraf [4]), dvouhmotovy (pfedstaven naptiklad autorem Stevens [5]) a tithmotovy systém
(Story a Titze [7]).

Druhy zplisob modelovani je zaloZen na parcidlnich diferencialnich rovnicich (PDE). Jedna se
o feSeni vzajemn¢ provazanych parcialnich diferencidlnich rovnic pro proudéni, strukturalni
mechaniku hlasivek a akustickych déja. Prvni PDE model byl pfedstaven v ¢lanku [14].

Velkym problémem pii modelovani samobuzenych oscilaci pfi fonaci je kontakt hlasivek.
U standardnich metod pro diskretizaci oblasti (MKP a MKO) mtize dojit k tomu, Ze v oblasti
po pohybu hlasivek vzniknou elementy s nulovym rozmérem.

V  budoucnu budou ovéfené matematické modely pouzZity pro planovani operaci,
diagnostikovani a rehabilitace pfizptisobené na miru konkrétnimu problému a pacientovi.
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2. Matematicky popis dynamického chovani hlasivek

Hlasivky jsou pruzna struktura kmitajici vlivem proudicitho vzduchu, svaly provadéji
podateéni nastaveni tkani a geometrie §térbiny. Rez zjednodusenymi hlasivkami je zobrazen
na obrazku 2.1.

vertikularni
fasy

hlasivky

vokalni trakt

2H
mezera mezi
- \ /)/ hlasivkami
L ————T
proudici — _

vzduch
— / I wi(x,t) \ 2l
[

Obrazek 2.1: ZjednoduSené schéma fezu hrtanem zobrazujici tvar hlasivky

Odvozeni pohybovych rovnic probéhlo pomoci Lagrangerovych rovnic II. druhu pro
zjednoduSeny model hlasivky zobrazeny na obrazku 2.2.

z
Obrazek 2.2: Geometrie télesa predstavujici hlasivku (detail z obrazku 1)

Pro malé tihly néklonu a plati rovnice M w+Bw+Kw=0 kde

m 0
M=(ﬂ ;) 1)
_ i+ K -y L+ Ks -l
M_(—Hl-il—}{g-fz Hl-ﬁ—}{z-fg) 2)

a B je jednotkova matice s prvky tlumeni na diagonale. V maticovém zapisu pohybové

2%
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a thel a znaci néklon hlasivky. Matice hmotnosti M obsahuje hmotnost hlasivky m a moment
setrvacnosti I. Symboly K; a K5 jsou tuhosti pruzin, na kterych je téleso upevnéno, 11 a 1» jsou

v v

Konstanty atlumu a tuhosti jsou odvozeny z vlastnich frekvenci zmétfenych ex vivo na
skute¢nych lidskych hrtanech.

3. Metoda konec¢nych objemi pro reSeni nestlacitelného proudéni vazkych
tekutin

Proudéni je popsano Navier-Stokesovymi rovnicemi pro nestladitelnou Newtonovskou
tekutinu:

(pu) +V-(pu@u) - V- (vVpu) = —Vp, 3)
V-ou=10, 4)
kde u je vektor rychlosti, p je hustota, v je kinematicka viskozita a p je tlak.

2>

Systém zakond zachovani hybnosti a hmotnosti je nelinedrni a vzédjemné provazany, coz ho
déla velmi naronym na feSeni. Ziskani analytického feSeni je mozné ve velmi malo
ptipadech, pifikladem je lamindrni proudéni v jednoduché vypocetni oblasti — jako tfeba
proudéni v trubce ¢i mezi paralelnimi sténami. Tyto pfipady jsou dilezité pro ovéieni
platnosti vySe zminénych zakonl a ovéfeni spravnosti numerického feSeni, ovSem pro bézné
inzenyrské problémy je analyticky vypocet nepouzitelny.

Obecné je postup pii ziskavani feSeni pomoci Metody konecnych objemt nasledujici:
Rozd¢€leni oblasti na kontrolni objemy neboli vytvoreni sité.

Integrace rovnic pies kontrolni objem.

Ptevedeni objemovych integrali s divergenci na plosné integraly.
Aproximace ploSnych integralti pomoci numerickych toki.

Ptevedeni na soustavu linedrnich rovnic a jeji numerické feseni.

Nk v =

V diplomové préci je diskutovana cell-centered formulace metody konecnych objemt, kterad
je implementovana v programu OpenFOAM. Vice o této metodé lze nalézt v knize Ferziger
[20].

Jednoduché schéma oblasti s popisem hranic je uvedeno na obrazku 3.1.

Gwall
Gin Gout
001/ o 0 ooos o001 obfE o oo oo 0.035\ o
< .
}V / \ \ 0.006
J :
/ \. "y
0.002
0Y (m)
0,002
\ -0.004
\ -0.006
\ -0.008
y GVF
i—»"

Obrazek 3.1: Geometrie oblasti hlasivek a oznaceni hranic
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Oblast je rozdélena na nésledujici hranice:
o Gin: zde je predepsana konstantni rychlost proudéni
o Gout: vystup z oblasti
o GVF: sténa pohybujici se hlasivky
o Gwall: nepohybliva sténa
o empty: podminka pouzivana ve 2D simulacich pro tfeti rozmér

1. Numericka simulace obtékani modelu kmitajiciho télesa

V této kapitole jsou shrnuty vysledky vSech provedenych numerickych simulaci. Jsou zde
porovnany vystupy z programu Matlab Simulink s vysledky z OpenFOAM. Dale jsou zde
popsany 2D a 3D simulace interakce proudéni s pruzné ulozenou hlasivkou.

1.1. Ovéreni FeSice pro dynamiku tuhych téles v OpenFOAM

Matematicky model piedstaveny v kapitole 2 je zde pouzit pro ovéfeni funkcnosti feSiCe
sixDoFRigidBodyMotion. Vysledky simulaci z programu OpenFOAM jsou porovnany se
simulacemi dynamickych rovnic v programu Matlab Simulink. Vychylky jednotlivych pruzin
jsou zobrazeny na obrazku 4.1.

0.05 0.05
0 1 0
'g -0.05 WM E -0.05
z -0.1 z -0.1 “
-0.15 -0.15 . . V
—simulink —simulink
0.2 ——OpenFOAM 0.2 —OpenFOAM
"0 5 10 "0 5 10
t [s] t [s]
(a) Vychylka wi v Case t (b) Vychylka w> v Case t

Obrazek 4.1: Vyvoj vychylek upevnéni pruzin pro téleso se dvéma stupni volnosti

V pfipadé¢ programu OpenFOAM byla pro proudéni zvolena nulova rychlost a hustota
kapaliny byla nastavena jako p = 1.2 kg/m?3. I v piipadé nulové rychlosti proudéni zptsobuje
vzduch kolem kmitajiciho objektu aerodynamické tlumeni, které méd za ndsledek mirné
odlisnosti v prubéhu grafli, protoze v analytickém odvozeni pohybovych rovnic toto tlumeni
neni uvazovano.

1.2. Analyza vlivu poctu elementi sité na vypocet kmiti pro 2D model
Pro analyzu vlivu poctu elementl na vypocet kmitani hlasivky bylo pouzito 5 siti s rozdilnym
poctem elementt, viz tabulka 4.1.

Tabulka 4.1: Pocet elementu siti
Oznacdeni sité = Pocdet elementu

Sit' €. 5 3050
Sit ¢. 7 30 638
Sit' ¢. 2 60 836
Sit’ €. 8 121 874
Sit' ¢. 9 242 792
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Pocet elementt sité ma vliv na proudova pole, ktera se 1iSi zejména v supraglotické oblasti.
Na pohyb hlasivky ptisobi aerodynamické sily, které pro rizné ptipady vychazeji podobné,
a tudiz se nelisi ani vysledny pohyb hlasivek na rtiznych siti, jak dokazuje obrazek 4.2.

5 x10™
—sit 2
a4l A —sit 5]
7\ sit 7
o\ —sit 8
1 [\ —sit 9]
gL : '

w [m]

=1 = ) . ; \.‘/ =
2L A .. \ B
N / &7
3 b \/ 5
-4 | | | | | 1 | | 1
0 0.005 0.01 0.015 0.02 0.025 0.03 0.035 0.04 0.045 0.05
t[s]
Obrazek 4.2: Vychylka t€zist€ w pii vstupni rychlosti u x = 1 m/s pro sité s riznym poctem
elementt

1.3. Hranice aeroelastické nestability

Analyza vlivu velikosti rychlosti proudéni na vstupu do oblasti ux prokézala, ze hranice
aeroelastické nestability je ux = 1,4 m/s. Hlasivce byl ud€len pocateni naklon o =5 °. Pritb¢h
jedné vychylky v ¢ase a k nému pfislusné spektrum je zobrazen na obrazku 4.3.

4 -5
6 10 4 X 10
4
E 2
20 N‘WWWWWWWWW
-2
-4 | | 0 Sl A L ectentunemem
0 0.5 1 0 100 200 3
t [s] f [Hz]
(a) Vychylka w v Case t (b) Spektrum vychylky téziste w

Obrazek 4.3: Vyvoj kmith hlasivky s rychlosti na vstupu ux = 1, 4 m/s a poc¢atecnim
naklonénim oo = 5 ° a k ni pfislusné spektrum

Hlasivka kmita na frekvencich naméfenych ex vivo na skuteénych lidskych hrtanech fi =
100 Hz a £, = 160 Hz.

1.4. Vyvoj rychlostniho a tlakového pole pro 2D model

Pro ptipad vstupni rychlosti do oblasti ux = 0, 5 m/s je zde zobrazen vyvoj rychlostniho
a tlakového pole v Case na obrazku 4.4. U rychlostniho polo je patrné, Ze v zuZené Casti
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kanalu proudéni zrychluje. Na hornim zaobleni hlasivky dochazi k odtrhavani a vytvaii se
proud, ktery se diky interakci s velkymi virovymi strukturami v supraglotické oblasti
odchyluje od osy kanalu. Koherentni viry se pomalu posouvaji k vystupu z oblasti.
Na tlakovych polich jsou vidét stiedy virti jako oblasti nizkého tlaku.

I U Magnitude I

00e+00 4 6 8 10 1 5e+01 829+0'I 40 20 0 20 64e+01
I
(a) Rychlostm pole pro ¢as t=0.060 s (b) Tlakové pole pro ¢as t=0.060 s
I U Magnitude
OOe+OO 4 6 8 'IO 1.5e+01 82e+01 40 20 0 20 64e+01
— [
(c) Rychlostm pole pro Cas t=0.065 s (d) Tlakové pole pro ¢as t=0.065 s

Obrazek 4.4: Vyvoj rychlostniho a tlakového pole pro vstupni rychlost do oblasti ux = 0,5 m/s
a pocatecni naklon hlasivky ap =15 ° ve 2D

1.5. Paralelizace numerické simulace

Paralelizace se d¢li na dva zakladni koncepty: Open Multiprocessing (OpenMP) a Message
Passing Interface (MPI). OpenMP se vyznacuje komunikaci pies sdilenou pamét’, a proto ji
nelze pouzit na vypocetnich clusterech, ale pouze na vicejadrovych architekturdch nebo
superpocitac¢ich. MPI koncepce vyuzivd pro komunikaci mezi uzly posilani zprav. Tato
komunikace probiha po super rychlé siti, kterou jsou jednotlivé uzly propojeny. OpenFOAM
vyuziva MPI.

Graf pro simulaci ve 3D je zobrazen na obrazku 4.5. Pro kazdou simulaci bylo spocitano
1 000 ¢asovych krokii. Bylo provedeno 20 simulaci pro 1 az 20 procesort.

1000
800 1
'c 600 - 1
E
+— 400+ 1
200 1
0 | | | | | \'7 \' | _ | 7
2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
pocet procesord [-]
Obrazek 4.5: Vychylka t€zist€ w pii vstupni rychlosti u x = 1 m/s pro sité s riznym poctem
elementil
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Na grafu je patrné, ze napiiklad pro 9 procesort vysel vypocetni Cas nepatrné vyssi nez pro
procesori 8. Toto je zplsobené neefektivnim rozdélenim oblasti pro 9 procesori. Déleni sité
bylo v OpenFOAM nastavovdno pomoci algoritmu scotch, ktery ma jediny vstupni parametr
pocet procesord. Simulace ve 3D byla pocitana na 20 jadrech a celkové zrychleni oproti
simulaci na jednom jadru je zhruba 17x.

1.6. 3D simulace

Numericka simulace na 3D siti byla spusténa na serveru Charon, ktery vlastni Technicka
univerzita v Liberci. Server je zapojen ve sdruzeni vypocetnich pocitacli Metacentrum.
Vypocetni oblast zobrazena na obrazku 3.1 je zde rozsifena do tfetiho rozméru, coz zptsobilo
zvyseni poctu elementti z 60 386 pro 2D simulaci na 2 433 440 elementd.

Pro 3D simulaci byl vybran ptipad se vstupni rychlosti ux = 0,5 m/s a po¢ate¢nim naklonénim
hlasivky a0=5° Simulace se stejn}'/mi parametry probéhla i ve 2D a na obrazcich 4.6a a 4.6b

2%

-4
72D —2D
fBD — 3D
2 0.05 1
= =]
Eo g o0
= 3
2t -0.05 ¢
-4 : : -0.1 ‘ ‘
0 0.05 0.1 0 0.05 0.1
t [s] t[s]
(a) Pribéh vychylky tézisté¢ w (b) Priibeh naklonu hlasivky a

Obrazek 4.6: Vyvoj kmitl hlasivky s rychlosti na vstupu ux = 0,5 m/s a pocatecnim
naklonénim oo =5 ° ve 3D

Z obrazkil je patrny rozdil mezi simulaci ve dvou a tfech rozmérech, ktery se projevuje
mirnou odliSnosti v grafech pro vychylky. Tento rozdil vychazi ze simulace proudéni, které se
vyrazné lisi pro 2D a 3D pfipady. Tento fakt dokazuji i pole rychlosti a tlakii zobrazena
na obrazku 4.7, ktera jsou vytvotfena pro stejny Cas jako pole pro 2D piipad (obr. 4.5).

Na obrazcich proudového pole je stejné jako ve 2D vidét zrychlovani proudu v zizené ¢asti
kanélu Na hornim zaobleni hlasivky dochézi k jeho odtrhévéni Na rozdil od 2D simulace zde
mezi 2D a 3D simulaci, ve které velké viry disipuji. Na tlakovych polich jsou vidét stredy
virt.

U Magnitude . -8.2e+01 —40-20p0 20  7.0e+01
00e+00 4 6 8 10 1.3e+01 —|————
| [ — -
(a) Rychlostni pole pro ¢as t = 0.060 s (b) Tlakové pole pro ¢as t = 0.060 s
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¢
-8.2e+01 -40-20 0 20  7.0e+01

= U Magnitude
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v 00e+00 4 6 8 10 1.4e+01
z x —
(c) Rychlostni pole pro ¢as t = 0.065 s (d) Tlakové pole pro cas t =0.065 s
Obrazek 4.7: Vyvoj rychlostniho a tlakového pole pro vstupni rychlost do oblasti ux = 0,5 m/s

a poc¢atecni naklon hlasivky ao =5 ° ve 3D

Zavér
Tato diplomova prace pojednava o numerickém modelovani interakce proudéni a pruzné

ulozeného télesa. Struény uvod do problematiky proudéni v lidském vokalnim traktu
a prehled piistupi k feSeni tohoto komplexniho problému je uveden v prvni kapitole.

Dalsi kapitola se zabyva feSenim matematického modelu hasivek z pohledu dynamiky. Jsou
zde odvozeny pohybové rovnice pro zjednoduseny model se soustfedénymi parametry. Dale
jsou zde urceny konstanty pro tuhost a tltumeni modelu.

Numerické metody pouzité pii simulacich jsou popsany ve teti kapitole. K simulacim byl
pouzit open-source balik OpenFOAM, ktery fesi Navier-Stokesovy rovnice metodou
kone¢nych objemi. V této praci byly pouzity N-S rovnice pro nestlacitelné laminarni
proudéni. Déle jsou zde popsany okrajové podminky.

Ctvrta kapitola je rozdélena na dvé zakladni &asti. V prvnim kroku byla ovéfena funk&nost
feSiCe pimpleDyMFoam. Pro matematicky model se dvéma stupni volnosti byla spusténa
simulace pro volné kmitani tuhého télesa. Pro tutu simulaci byla nastavena nulova rychlost
proudéni. Diferencidlni rovnice popisujici stejny ptipad byla simulovana v programu Matlab
Simulink. Vysledky potvrdily schopnost fesi¢e v OpenFOAM simulovat télesa s vice stupni
volnosti.

Pro model hlasivky byly provedeny simulace interakce proudéni s pruzné ulozenym télesem
ve 2D a 3D. V prvnich krocich byly feSeny moZnosti deformace sité. Specificky problém pro
proudéni v lidském vokalnim traktu je velmi uzka Stérbina mezi hlasivkami. V této Stérbiné
dochdazi k nejvétsi deformaci sité. V redlném piipadé se hlasivkova Stérbina zcela uzavie, coz
pti simulacich v této praci nebylo mozné, a je to jedno z moznych témat pro dalsi vyzkum. Pti
zmenSovani $térbiny dochézi ke zploStovani elementil, ndslednému nedodrzeni kritérii kvality
sité a padu simulace.

Pomoci numerickych simulaci byla nalezena kriticka rychlost proudéni, pti které dochazi ke
vzniku netlumenych kmitii. Dale byla nalezena rychlost, pfi které je hlasivka rozkmitdna
proudénim bez pocate¢niho impulzu. Byla provedena analyza vlivu velikosti sité na vypocet
kmitd. Pro pouzité sité v rozméni 3 000 — 200 000 elementt nebyl zaznamenan vyrazny rozdil
ve vychylkéch.

V posledni c¢asti prace je predstavena 3D simulace, kterd byla spusténa na vypocetnim
clusteru Charon. Pribcéhy vychylek jsou zde srovnany se stejnym piipadem ve dvou
rozmérech. Dale jsou zde zobrazena rychlostni a tlakova pole pro fez oblasti, ktera jsou také
srovnatelnd s poli zobrazenymi pro 2D ptipad.
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V této diplomové praci byl vyvinut zcela novy numericky model pro interakci proudéni
a tuhého télesa se dvéma stupni volnosti pruzné uloZzeného ve sténé¢ kandlu, predstavujicim
jednoduchy model lidské hlasivky. Velkou vyzvou do budoucna je feSeni dynamické zmény
sit¢ pro malé az nulové rozméry hlasivkové Stérbiny.
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Priprava scintila¢ni vrstvy z nanoprasku pro
X-ray analyzu
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Abstrakt: Tématem této diplomové prace je ptiprava scintilaénich vrstev z nanopraska pro X-ray zobrazovaci
analyzu. Motivaci je vytvorfit scintilaéni vrstvu s lep$imi vlastnostmi z nanopraskt nez scintilacni vrstvy
ptipravované z mikropraskl ve firmé Crytur v Turnove.

Experimentalni ¢ast je rozdelena na tfi oddily. V prvnim oddilu se vénuji piipravé scintilacnich nanopraska
YAG, LuAG:Ce, YSO:Ce. Pro pfipravu vrstev jsem zvolil metody spincoating a elektroforetickou depozici.
Tyto metodické experimenty jsou popsany v druhém oddilu. V posledni ¢asti se vénuji vyhodnoceni optickych
vlastnosti a homogenité pfipravenych vrstev. Povedlo se mi pfipravit nékolik vrstev riznymi metodami.
Vysledky experimentii znadi, Ze potencialné nejkvalitngjsi vrstvy lze pfipravit elektroforetickou depozici.

Kli¢ova slova: Scintilatory, nanoprasky, LuAG:Ce, YSO:Ce, pfiprava vrstev, X-ray, tenké vrstvy,
elektroforeticky depozice, spin coating

1 Uvod

Po objevu rentgenového zateni Wilhelmem C. Roentgenem roku 1895 byla snaha vynalézt
zpusob, jak toto neviditelné zafeni detekovat. Schopnost detekce X-ray zafeni absorpci je
velice neefektivni, zaCaly se tedy zkoumat materidly, které by pifevedly zafeni na dobie
detekovatelné viditelné svétlo. Mezi prvni vytvotfené scintilatory patii CdWOs (zkracené
CWO), uranylové soli uzité Antoinem H. Bequerelem na objev radioaktivity roku 1896 a ZnS
pouzité Crooksem a Rutherfordem pro studium rozptylu alfa ¢astic. V té dobé se zablesky
detekovaly pouhym lidskym okem pod jednoduchym mikroskopem. Toto zatizeni se nazyvalo
spintariskop [1]. Po delSim casovém obdobi byl vynalezen Nal:Tl, ktery je jednim z
nejpouzivanéjSich scintilaénich detektord. Nal:T1 ma nejlepsi energickou rozliSovaci
schopnost, nevyhodou je ovSem jeho kiehkost a hygroskopicnost [2].

Detekce rtuznych druhl ioniza¢niho zafeni, jakym jsou a-alfa, B-beta, y-gama, X-ray,
neutronové a vysoce energetické astice, se vyuziva v mnoha odvétvich. Scintilatory mohou
byt naptiklad vyuzity jako méfice radioaktivity, detektory v mikroskopech, urychlovacich,
jadernych elektrarnach, bezpecnostni senzory a v nuklearni medicing ¢i jinych medicinskych
aplikacich [3]-[5].

X-ray zafeni se muze detekovat dvéma zplisoby, pfimo a nepiimo. Pfima detekce vytvari pii
interakci se zafenim tvorbou part elektron-dira elektricky signal. Neptima detekce je zaloZena
na konverzi X-ray zafeni na zafeni ve viditelném spektru, které se dale detekuje polovodi¢em.
Vyhodou piimé detekce je, Ze vynechava konverzi na viditelné zatfeni, pii1 které¢ mize dojit ke
ztraté informace. Dale umoziiuje jedno-fotonové snimani, kdy detektor snimé a zpracovava
kazdy X-ray foton individudlng€. Takovéto detektory jsou vyvijeny a jsou siln¢ naro¢né na
pouzitou elektroniku. Nevyhodou piimé detekce je, Ze komercni senzory napi. CCD jsou
vyrabény hlavné pro detekci zéafeni ve viditelném spektru a maji velice nizkou citlivost v X-
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ray oblasti. Druhou moznosti je zminéna konverze X-ray pomoci scintilatoru na UV/VIS a
dale detekce pomoci napi. CCD [6].

V dnesni dobé je pfedmétem mnoha studii vyvin scintilatori s lepsi svitivosti a celkovym
prostorovym rozliSenim [7], [8]. Nanopraskové scintilatory diky své velikosti vykazuji
jedine¢né vlastnosti. Nejatraktivnéjsi vlastnosti na nanopraskovych scintilatorech je jejich
nasobn¢ vetsi svételnd ucinnost [9]. Dalsi jejich vyhodou je, ze je lze diky jejich mensi
hrubosti (plosné porozité) 1épe povrchoveé upravovat (napt. napafovani). Pro jejich praktické
vyuziti jsou kladeny pozadavky pievdzné na jejich velikost castic, hustotu pro vysokou
absorpci X-ray, vysoky svételny vytézek a samoziejmé na jejich cenu [10].

2 Teoreticka ¢ast

2.1 Teorie scintilatori

Scintilator, nékdy téz oznacovan jako fosfor (phosphor), je material, jenz disponuje
schopnosti scintilace. Tuto schopnost ma material pouze pokud obsahuje luminiscenéni
centra. Luminiscen¢ni centra mohou byt bud’ dopované (aktivované), tj. dopované ionty (Ce,
Tb, Eu), nebo vlastni (neaktivované), tj. molekulové systémy v mfizce nebo defekty v mtizce
disponujici schopnosti zafivé emise mezi excitovanym a niz$im energetickym stavem [11].
Scintilace je jev, pfi kterém interakci latky s ioniza¢nim zarenim dojde k excitaci elektrontll za
soucasného vytvoreni diry. Snaha atomu dostat se do zédkladniho stavu vynuti elektron z vyssi
hladiny zaplnit elektronovou diru. Poté tedy dochazi k jejich nasledné relaxaci do zékladniho
stavu za soucasného vyzareni viditelného nebo blizkého ultrafialového zafeni (UV/VIS). Jako
scintilacni detektor je oznaCen scintilator, ktery proSel urcitou upravou (obrabéni, Gprava
povrchu, zapouzdieni). Scintilaéni detektor se skladd ze scintilatoru, optického elementu a
fotodetektoru. Z scintilatoru po dopadu zéteni se vyrazi UV/VIS fotony, které mohou byt déle
soustiedény, né€kdy téz zesileny, svétlovody na fotodetektor, jehoz vystupem je elektricky
signal, ktery je dale zpracovavan [12]. Scintilatoram se nékdy téz fika posunovaéi vlnové
délky (wavelength shifter), nebot’ z fotonti 0 malé vinové délce vytvati fotony o velké vinové
délce.

2.1.1 Nanopraskové scintilatory

Jako nanopraskové scintilatory oznacujeme praskové scintilatory, které maji rozmér cCastic
pod 100 nm. V té€chto malych rozmérech se objevuji jedinecné zajimavé vlastnosti, jako je
naptiklad 100% narGst radiacni doby zivota aktivatori v nanokrystalické matrici.
Nanopraskové scintilatory lze vyrabét naptiklad radiacné indukovanou syntézou [13], [14],
spalovaci syntézou [15], [16], laserovou ablaci [17] nebo nekonvenénimi metodami, které jsou
popsany v pracich [18]-[20].

Nanoprasky jsou velice oblibené hlavné kvili jejich nenarocné vyrobé, nizké cené, lehké
manipulaci a jednoduché p¥ipravé 2D scintilaénich vrstev pro zobrazovaci techniky. Clanek
[21] se zabyva vyuzitim scintila¢nich praskl jako potencionalni ndhrady za roztok ,,cocktail*
v kapalné scintila¢ni spektrometrii (LSC).

2.2 Metody pripravy vrstev

2.2.1 Spin coating

Spin coating je metoda, ktera se vyuziva pro ptipravu uniformnich tenkych vrstev. Celkova
metodika je velice jednoducha. Malé mnozstvi povlakového materialu je aplikovano do stfedu
na povrch substratu pfi nizkych nebo
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nulovych otackach. Jako rozpoustédlo latky tvorici findlni vrstvy se pouzivaji prevazné latky
prchavé. Odstfediva sila urychlujici roztok pii rotaci zaroven urychluje vyparovani
rozpoustédla. Sily bdhem odstied’ovani znazoriiuje Obrazek 1. Cim vy$si rychlost, tim tenci
bude vysledna vrstva. Krom rychlosti zavisi téz na vlastnostech rozpoustédla/roztoku, tedy na
jeho viskozité, koncentraci atd.

Proud vzduchu

| Odpafovani

—_ Kapalna vrstva N
Radialni te¢enf Radialni teceni
kapaliny kapaliny

=

Rychlost rotace

Obradzek 1: Zndzornéni sil plsobicich na deponovany materidl.

Spin coating se bézné pouziva pro vytvoieni funkénich vrstev na skelnych nebo krystalickych
substratech pouzitim sol-gel prekurzort. Touto metodou jsme schopni piipravit tenké vrstvy s
tloustkou az v fadech nanometrd. Zafizeni pouzivané pro spin coating se nazyva spincoater.

2.2.2 Elektroforeticka depozice

Elektroforetickd depozice (EPD) je znama jiz vice jak 200 let. Zakladni mysSlenka metody
spociva ve vyuziti pohybu nabitych ¢astic v roztoku pod ptisobenim elektrického pole. Pohyb
Castic je zpusoben nabojem castic. V zavislosti na naboji elektrody, na které dochazi k
depozici ¢astic, hovotime poté o anodické resp. katodické EPD.

Proces lze rozdélit do dvou dgji, na pohyb nabitych ¢astic v elektrickém poli a na depozi¢ni
déj na elektrod€. Mezi predni vyhody EPD patii rychlost, nenaro¢nost zatizeni a univerzalita
metody. Pomoci této metody bylo pfipraveno jiz mnoho materidli: luminiscencni materialy,
tenké kifemikové filmy, gradientni materialy, rizné druhy keramik atd. [22].

Konkrétné v souvislosti k této praci |ze najit v literatufe mnoho zminek o vytvofeni vrstev z
keramickych praski, atd. [23]-[29]. Proto povazuji tuto metodu za jednu z potencialné
nejvhodnéjsich pro tvorbu scintilacnich vrstev z nanopraska.

Fyzikalni popis depozice neni jednoznacné€ v literatufe popsan a jednotlivé teorie se lisi.
Pouzitim vodné suspenze prasku se velmi zjednodusi pfiprava, pfiCemz proces muzeme
ovliviiovat pomoci zmény pH a vodivosti roztoku pfidanim jinych latek. Pro zvySeni
vodivosti se naptiklad pouziva jod [30]. Jedna z nejvétSich nevyhod pfi pouZiti vodnych
suspenzi je rozklad vody na elektrodach. Konkrétn€ na katod¢ se za¢ne vylu€ovat vodik a na
anod¢ kyslik. Tomuto procesu lze nejjednoduseji zamezit pouzitim nizkych proudd (nizsich
nez pro elektrolyticky rozklad vody). Pouziti vy$Sich proudt bez vytvaini pori na vrstvé
vodikem lIze provést se specialnimi korozivzdornymi elektrodami (Pd), pfidanim dalSich
chemikalii nebo pouZzitim asymetrického stfidavého elektrického pole [29].
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3 Experimentalni ¢ast

3.1 Priprava vrstvy

Po pfipravé praskt bylo dalsim krokem nalezeni vhodné metody pro vytvofeni vrstvy z
opakovatelnost metody. Z ekonomickych divodu byl pro prvotni testy zvolen lehce dostupny
prasek YAG.

Pro nanaseni praska byly na zakladé literatury a doporuceni zvoleny tyto testovaci metody:
e Spin coating
e Elektroforeticka depozice

3.1.1 Spin coating

Spin coating byl provadén na podomacku udélaném spincoateru dostupném na TUL. Tento
ptistroj nedisponuje nastavitelnymi otackami a rotuje pfiblizn¢ konstantni rychlosti 3000
otacek za minutu.

Prasky byly nejdfive testovany s riznymi rozpoustédly u vypafovani a spin coatingu za
ucelem zjisténi jejich chovani. Vypatfovanim je mysleno vypateni kapky suspenze képnuté na
substrat. Jako substrat byla pouzita klasickd sklicka. Spin coating a vypafovani bylo
provedeno pro nékolik vybranych organickych rozpoustédel: voda, izopropylalkohol, oxid
kfemicity (SOL), dichlormethan, cyklohexan, aceton a isoamyl acetat.

3.1.2 Elektroforeticka depozice (EPD)

V pfipad¢ pouziti nanopraski pro EPD je pouze podstatné, aby hodnota zetapotencidlu ¢éstic
byla co nejvyssi. Cim vyssi hodnota zetapotencialu, tim stabiln&j§i roztok. Stejna hodnota
naboje zpusobuje vzdjemné odpuzovani Castic, ¢imz maji mens$i tendenci agregovat. Vyssi
hodnoty zetapotencidlu miiZzeme docilit, krom zmény rozpoustédla, také zménou pH ¢i ptidani
povrchové aktivni latky (PAL). Zetasizer krom méfeni zetapotencidlu zaroven vypocita
elektrickou mobilitu a vodivost roztoku.

Hlavnimi faktory ovliviiujici samotny proces EPD metody jsou stabilizace roztoku, ptilozené
napéti na elektrody, resp. proud prochazejici roztokem a doba depozice. Prvni testovaci
experimenty byly provedeny na Gistavu fotoniky a elektroniky Akademie véd (UFE) CR, kde
maji k dispozici zafizeni na EPD (viz Obrazek 2). S timto zafizenim lze provést jak
kontinuélni tak pulsni depozici s nastavitelnymi parametry pulsu. Elektrody jsou od sebe
vzdaleny 0,5 cm a Ize na né pfivést napéti az 1000 V.
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Obrdzek 2: Instrumentace PED zafizeni na Ustavu fotoniky a elektroniky AV CR

3.2 Charakterizace vrstvy

Pro vyhodnoceni kvality vrstev jsem zvolil dvé metody. Pro ur¢eni homogenity vrstev
pripravenych z praSku YAG, tedy opticky neaktivniho testovaciho prasku, byly potfizeny
snimky pod optickym mikroskopem ZEISS Imager.M2 AX10 na TUL.

Jakmile jsem zacal pfipravovat vrstvy z LuAG:Ce a YSO:Ce, hodnotil jsem je prevazné
pomoci X-ray zatizeni v Cryturu. Zatizeni pracuje na jednoduchém principu. Scintilace vrstev
je buzena pomoci X-ray zafeni generovaného rentgenkou s médénou katodou. Pevné
standartni nastaveni pro bézné méteni rentgenky je nastavené na 40 keV napéti na zhavicim
vlakné a vykon 2 W. Scintila¢ni zafeni je detekovano CCD kamerou G-4 16000 Moravian
Instruments. Celad sestava je uloZena v odstinéném boxu. Ostfeni kamery je realizovano
dalkové pomoci softwaru. Software jsem osobné naprogramoval v Pythonu. Jadro programu
spoc¢iva v komunikaci mezi uzivatelem a driverem krokového motoru TMCM -1141 od firmy
Trinamic. Tento software se zaCal pouzivat pro komercni uziti jako soucést vyrobku Cryturu
na ovladani kamery CRYCAM HIGH RESOLUTION X-RAY SYSTEM.

Pro porovnani jednotlivych vrstev poté slouzi hodnota, kterd reprezentuje intenzitu zateni,
respektive praimérna hodnota signalu detekovaného pixely CCD kamerou. Tuto hodnotu
ziskame ve softwaru SIPS od Moravian Instruments nebo jinych programech na
vyhodnocovani obrdzku schopnych oteviit format ,,.fits“. Vybérem oblasti na obrazku
ziskame pramérnou hodnotu signalu z této oblasti — integralni hodnotu intenzity (IHI).
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4 Vysledky a diskuze

4.1 Priprava vrstvy

4.1.1 Spin coating

Ptiprava roztokdl pro vypatfovani a spin coating probihala nasledujicim zptisobem. Nejprve
byla hruba frakce (HF) YAG (popis vyroby popsan v ptredchozi kapitole) rozpusténa v
kazdém z vySe zminénych rozpoustédel. Navazka YAG (5 mg) byla vypocitand na zakladé
pfedstavy o pozadované vrstvé (cilena tlouStka cca 1 pm). Suspenze (2 ml) byla nejprve
dispergovana pomoci ultrazvukového homogenizatoru. Sklicka byla pied aplikaci suspenze
omyta izopropylalkoholem. Substrat jsem nejprve umistil do spincoateru a upevnil pomoci
oboustrané pasky. Na vytvofeni vrstvy byl vzdy pouzZit roztok o objemu 0,2 ml s koncentraci
HF YAG 2,5 g na litr rozpoustédla. Aplikace roztoku byla provedena dvéma zpisoby:
aplikaci ptfed rotaci spincoateru (3 sekundovy interval) a aplikaci za soucasné rotace
spincoateru. Vysledné vrstvy byly nasledné zkoumédny a zhodnoceny pod optickym
mikroskopem ZEISS Imager.M2 AX10.

A) YAG + Sil2 C) YAG + IPA

..V,I

P

Obrdzek 3: Snimky z optického mikroskopu vybranych rozpoustédel pro spin coating s HF YAG.

4.1.2 Elektroforeticka depozice

Pro tucely elektroforetické depozice byly zvoleny polarni rozpoustédla: destilovand voda,
izopropylalkohol (IPA) a etanol. Pro tyto rozpoustédla byl zméten zetapotencial na Zetasizeru jak
pro YSO:Ce, tak LuAG:Ce. Pro EPD je dulezité, aby ¢astice mely co nejveétsi naboj nezavisle na
znaménku. Z divodu nizkych hodnot zeptapotencialu u etanolu byly nadale pouzivany pouze
rozpoustédla voda a IPA. Prvni testy pro nalazeni optimalnich parametrii byly provedeny na
Ustavu fotoniky a elektroniky Akademie véd CR na jejich méfici aparatufe.

Testy byly provedeny s praskem HF YSO:Ce v H20 a v IPA. Zprvu bylo odhadnuto potiebné
napéti na zaklad¢ zeta potencald roztokd. Byla provedena sada experimentd pro nalezeni
optimalnich parametri. Jako substrat byly z pocatku z ekonomickych divodu pouzity
kfemikové tenké platky, dodané taktéz UFE AV CR. Kvalita vrstev byla hodnocena pod
optickym mikroskopem ZEISS Imager.M2 AX10.
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100 um 20 ym

Obrazek 4: Porovnadni pripravenych YAG vrstev EPD metodou pri rtiznych napétich (vlevo 100 V vpravo 10 V). Snimek porizen
pod optickym mirkoskopem.

Dalsi testy byly provadény na osobné pfipravené aparatuie v laboratoii na TUL. Aparatura se
sklada z drzaku pro elektrody, plosnych spoji a sponek pro uchyt elektrod. Aparaturu pro
elektroforetickou depozici jsem navrhnul v programu SOLID WORKS a vytsiknul na 3D
tiskdrn€ Prusa 13 v Cryturu v Turnové€. Vodice byly pfipdjeny na méd’ené spoje tvotici plosny
spoj pro prichyt elektrod (viz ptiloha). Objem aparatury je koncipovan pro 2 ml roztoku.

Na zéklad¢ vysledkll z prométeni vrstev pod X-ray zatizenim byl navrzen dalsi postup. V této
sérii testd jsem pouZil nejkvalitn€j$i praSky a substraty, které jsem mél k dispozici a vyrazné
jsem dbal na Cistotu prostfedi a pomlcek béhem experimentl. Pouzité prasky byly JF
LuAG:Ce a JF YSO:Ce. Jako substrat byla pouzita ¢tvercova ITO sklicka s ploSnym odporem
12 Q/cm o rozmétech 8x25x1 mm. Pro tyto sklicka jsem vyrobil novou EPD aparaturu s
objemem 1,2 ml. Pfed pouzitim byla sklicka omyta v acetonu. Dispergace praskt pied
pouzitim pro EPD byla provedena pomoci ultrazvukového homogenizatoru po dobu 10 minut
(=30 KkJ).

4.2 Zhodnoceni optickych vlastnosti pfipravenych vrstev

Na snimcich (viz Obrazek 5) vidime vrstvy LuAG:Ce pfipravené metodou spincoatingu se
solem Sil2. Tyto vrstvy dosahuji velmi nizkych hodnot luminiscence. Kvili nizkému signalu
jsem musel nastavit expozici na 240 sekund (IHI v rozmezi 450-500). Bile pruhy na snimcich
jsou zpuisobeny $patnym pomérem signal/Sum a téz nedostateSnym odstinénim kamery od X-
ray zateni. Hlavnim pfi¢inou nizkého signalu je velmi mala tloustka vrstvy. Sol-gel metodou
jsme schopni pfipravit homogenni vrstvy s maximalni tlostkou 100-150 nm. Pfi vétsi tlouSce
vrstvy dochézi k popraskani solu Sil2. Jak zndzoriuji obrazky, pii pouZiti hrubsi frakce se
vyrazné zhor$i homogenita vrstvy. Spincoating se da provadét dvéma zplsoby. Rotaci pred
kapnutim roztoku nebo par sekund po nakapnuti roztoku. Na snimku z X-ray je znatelna stopa
hranice kapky, kterd vznikla pted zacatkem rotace spincoateru. Z tohoto divodu by mély dalsi
vrstvy byt pfipravovany pouze nakapnutim vzorku pii jiZ spusténém spincoateru.
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Obrazek 5: Snimky pripravenych LuAG:Ce vrstev CCD kamerou po ozdreni X-ray zarenim. Vlevo priprava spincoatingem Sil2
+JF LUAG:Ce, vpravo spincoating Sil2 + HF LuAG:Ce.

U EPD testt se vlivem rozpoustédla H20, konkrétné H", redukovala ITO vrstva a
nedochazelo k tvorbé vrstvy. Redukci vznikaji In/Sn ¢astice na povrchu substratu, coz ma za
nasledek zménu plo$né vodivosti substratu. Mimo to nedochazi k depozici prasSku. Diky
tomutu neptiznizvému efektu jsem mohl porovnat vrstvy pouze z nanopraski v rozpoustédle
IPA. Redukci vodiku Ize zamezit pouZzitim velmi nizkych napéti nebo korelaci napétového
signalu napf. pulzni EPD, stfidavym proudem, odolnou napafenou vodivostni transparetni
vrstvou atd.

Nejkvalitngj$ich vrstev bylo dosazeno pomoci EPD, kdy prasky byly rozdispergovany v IPA.
Na snimcich vidime vyrazné defekty vrstvy. VéEtSina defekti ve krajnich ¢astéch je zplisobena
vytdhnutim sklicka z aparatury. Pouzitim motorizovaného vysouvace lze tomuto zabranit.
Vrstvy obsahuji homogenni oblasti, které dokazuji, ze metodu optimalizaci lze pouziti pro
vytvoreni kvalitni vrstvy. Tloustku vrstvy ovlivilujeme poétem opakovani depozice. Pii
dlouhé depozici (30 minut) bez vymény roztoku dojde vlivem napéti k agregaci Castic a
koncentraénimu gradientu v roztoku. Tento jev ma za nésledek tvorbu nehomogenni vrstvy.
Efekt je velmi znatelny v oblasti menisku.

LuAG:Ce 5V 30 min LuAG:Ce 5V 4 x 10 min YSO:Ce 5V 4 x 10 min
R -

Obrdzek 6: Snimky scintilacnich vrstev pripravené EPD zobrazené pod X-ray.
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5 Zavér

Tato diplomova prace se zamétuje na piipravu scintilaéni vrstvy z nanopraskl s potencidlnim
vyuzitim pro X-ray zobrazovaci analyzu. Motivaci této prace je pfipravit zaklad pro vyzkum
scintilatnich vrstev z nanopraskti s lepSimi vlastnostmi nez vrstvy z mikroprasku
piipravované ve firm¢ Crytur v Turnove.

V teoretické Casti se vénuji rozsahlé problematice scintilatorii, metoddm pfipravy vrstev z
praskii a metodam charakterizace praSki a vrstev. V posledni fad¢ se vénuji X-ray
zobrazovaci analyze vyuzivané v Cryturu.

Pro ucely experimentalni Casti prace jsem vybral potencidlné nejzadanéjsi scintilacni prasky
LuAG:Ce, YSO:Ce a testovaci prasek YAG. Tyto prasky byly osobné pfipraveny na FJFI
CVUT v Praze radiaéné-chemickou metodou. Veskery postup piipravy a méfeni uvadim v
této praci. Prasky byly nasledné frakcionalizovany a charakterizovany pomoci nékolika
metod: sedimentace, odstfedivd diskova centrifugace, rentgenovéd difrakéni analyza a
skenovaci elektronova mikroskopie. Pro vybrané vzorky byl zméten zetapotencial a elektricka
mobilita Castic, konkrétné v rozpoustédlech IPA a H20.

Na zékladé reSerSe jsem vybral jako nejvhodnéjsi metody pro piipravu vrstev z nanopraski
metody spin coating a elektroforetickou depozici. Dopliiujici metoda pro porovnani chovani
praskit v riznych rozpousStédlech je vypafovani. Provedl jsem sadu experimentil s
vypafovanim s rtiznymi rozpoustédly a uréil jako nevhodnéjsi IPA a H20. Pomoci spin
coatingu byly pfipraveny vrstvy, diky kterym bylo zjisténo, Ze tlouStka vrstev ptipravitelnd
sol-gel metodou neni dostate¢na, aby byla scintilace porovnatelna s ostatnima vrstvama.
Elektroforetickd depozice se jevi jako nejslibnéj§i metoda pro piipravu kvalitnich
scintilanich vrstev z nanoprasku. Pro testy této metody jsem vyrobil jednoduchou aparaturu,
pomoci které bylo provedeno nékolik experimentli. Byly pfipraveny vrstvy pii raznych
podminkach EPD (napéti, koncentrace roztoku, typ substratu).

Kvalita vrstev z testovaciho praSku byla hodnocena pod optickym mikroskopem. Kvalita
vrstev z opticky aktivnich prasku byla hodnocena na X-ray zatizeni v Cryturu. V rdmci
diplomové prace jsem naprogramoval software pro zaostfeni kamer k tomuto zatizeni.

Tato diplomova préce svoji obsahlosti nabizi pokra¢ovani v mnoha smérech. Zasadni vliv na
kvalitu vrstev ma stabilizace roztoku pfi experimentech. Zajimavou cestou by byl vyzkum
rozliSovaci schopnosti homogennich tenkych scintilacnich vrstev. Pro elektroforetickou
depozici by bylo vhodné vyvinout sofistikovanéjsi aparaturu se softwarovou automatizaci
procesu. Stabilizaci roztoku a pouzitim vhodnych podminek EPD lze podle mé ptipravit
kvalitni scintilacni vrstvy z nanoporasku. Piipravé scintilacnich stinitek bych se rad vénoval
dale v ramci doktorskeho studia.
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