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ABSTRAKT

Tato bakalaiska prace se zabyva zaklady v hydrogelech a v jejich potencialnim vyuziti,
Brownovym pohybem, jeho souvislosti s difuzi a jeho moznym modelovanim v programu
COMSOL Multiphysics pomoci Particle Tracing Module. Cilem prace bylo navrhnout Gipravy
vzorového modelu pro Browniv pohyb z COMSOL Application Library, které by mohly vést
k funk¢ni jednoduché modelaci viskoelastickych vlastnosti prostfedi. Ty byly kontrolovany
pomoci funkéniho daného skriptu pro vypocet MSD v programu Matlab.

Pivodni model byl upraven pomoci rigidnich ptekazek blokujici prichod ¢astice. Vznikl téz
druhy, obdélnikovy model, kdy byl sledovan posun castic Brownovych pohybem skrze
vytvoiené kanalky.

ABSTRACT

This bachelor thesis is focused on basic knowledge about hydrogels and their potential uses,
Brownian motion in hydrogels and it’s connection with diffusion and the possible modeling in
COMSOL Multiphysics with the help of Particle Tracing Module. The aim of this work is to
propose adjustments to a model given from COMSOL Application Library that could lead to
a functional simple model true to the viscoelastic properties of the environment. Those were
controlled through a given script for calculation of MSD in Matlab.

The original model was adjusted with the help of rigid obstacles blocking particle transport.
Second, rectangular model was also created, where the particle movement had been observed
through created channels.
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Browniv pohyb, COMSOL Multiphysics, Hydrogel, Particle Tracking
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1. UVOD

Studium Brownova pohybu, respektive difuze, je v hydrogelech velmi diillezitym aspektem pro
pochopeni presunu latek s jejich pomoci, napiiklad pro 1écivové nosice €i v ramci jejich vyuziti
Vv tkanovém inZenyrstvi. Samotny Browntlv pohyb je v hydrogelech Spatné pozorovatelny a tim
padem jsou data o viskoelasticit¢ ziskavana pomoci mikroreologickych metod experimentaln¢.

Simulace je relativné inovativni metoda na fakulté, jak podpofit mozné experimentalni
vysledky z mikroreologickych studii. Vzhledem k ¢asové naro¢nosti jednotlivych pokusu je
modelovani lakavym piistupem, jelikoz samotna modelace je ¢asové daleko méné naro¢na. Pro
vhodny model je mozné pouze parametrickymi posuny modelovat rtizné situace.

Tato prace ma za cil upravit vzorovy 2D model Brownova pohybu z knihovny programu
COMSOL tak, aby bylo mozné v simulaci vytvofit 2D model viskoelastického prostiedi
typického pro hydrogely. Jednotlivé modely jsou po vyhodnoceni porovnavany s tabelovanymi
viskoelastickymi vlastnostmi hydrogelt.

Teoreticka ¢ast je zaméfena na definici Brownova pohybu a jeho propojenosti s difuzi, potazmo
na tyto jevy v hydrogelech. Prace se téZ zaobira hydrogely, jejich vlastnostmi, klasifikaci,
tvorbou a jejich vyuzitim pii aplikacich v medicing. Dale se zabyva zakladnimi vlastnostmi
programu COMSOL, jeho moznostmi a zakladnimi funkcemi a vzorovym modelem Brownova
pohybu.

Experimentalni ¢ast je pak zaméfena na samotné Upravy pivodniho modelu a na navrzeni
novych pfistupl k modelaci tak, aby bylo mozné sledovat viskoelastické vlastnosti hydrogelti.
Vlastnosti jsou v praci sledovany pomoci vykresleni kiivky MSD v programu Matlab.



2. TEORETICKA CAST
2.1. Difuze

2.1.1. Obecna definice difuze

Difuze je proces, ktery hraje velmi dulezitou roli v mnoha aplikacich chemického
1 mechanického inzenyrstvi, ve funkCnich biologickych systémech i1 v pfipadé feSeni
chemického znecisténi. Dle zakladni definice se jedna o proces pfesunu hmoty z jednoho
systému do druhého zptisobeny molekularnim pohybem [1],[2],[3].

V ramci této prace je rozebrana primarné difuze v kapalinach, pficemz teorie za ni neni
kompletné uniformni. Kapaliny musi byt idealizované, aby se difuzni koeficient, stanovovany
pomoci Stokes-Einstenovy rovnice, dal vyuzit [2],[4].

2.1.2. Problematika difuzniho koeficientu v kapalinach

Pti zkoumani difuze v rdmci kapalinnych systéma dochazi k problému v ramci neidedlniho
chovani kapaliny — re4lnd kapalina na rozdil od ideélni kapaliny nema nulové vnitini tfeni
(molekuly uvnitt systému se o sebe vzdjemné zpomaluji) nebo mlize byt mirné stlacitelnd. Diky
témto vlastnostem je spolehlivost vysledku Stokes-Einsteinovy rovnice piiblizné 20 %.
Problém se Spatn¢ zjistitelnym koeficientem difuzivity byva feSen empirickym stanovovanim
tohoto koeficientu, velmi ¢asto méfenym optickymi metodami pomoci interferometra [5].

2.2.  Brownuv pohyb

2.2.1. Historie a zakladni definice Brownova pohybu

Browniiv pohyb je vSeobecné definovan jako pohyb mikrocastic na zaklad¢ konceptu tzv.
»hahodné Pearsonovy prochazky* znamé pravé od matematika Karla Pearsona z pocatku 20.
stoleti. Aktudlni chdpani Brownova pohybu je postaveno jako kontinudlni limita pravé
Pearsonovy ndhodné prochéazky, kde je pohyb jednotlivych ¢astic na sebe nezavisly a identicky
distribuovany napfi¢ celym prostfedim. Poprvé byl tento pohyb pozorovan v roce 1827
skotskym 1ékafem Robertem Brownem pfi pozorovani pylu ve vod¢, pozdéji pak byl vysvétlen
v roce 1905 Albertem Einsteinem na zakladé kinetické teorie latek, na ¢emz postavil i svou
doktorskou praci obhajovanou v Curychu. V roce 1906 pak byla jeho vysvétleni upravena
a specifikovana prave o koncept ndhodné prochazky Marianem von Smoluchowskim. Einstein
ve své praci pak definoval tfi zékladni predpoklady [1],[2],[6]:

a) Pohyb ¢astic je na sobé nezavisly, coz je princip, ktery plati vzdy u velmi nizkych
koncentraci,

b) Existuji casové intervaly ti, béhem nichz se stejna ¢astice béhem riznych intervala da
povazovat za na sob¢ nezavislou,

c) Existuje stfedni kvadraticky posun (MSD) ai? pravé béhem takovych &asovych
intervaltl.

Vysledek téchto predpokladi je tedy ten, Ze stav celého systému (a koordindty zkoumané
Castice v systému) je zkouman v urcitych Casovych intervalech t, a posun castice béhem
kazdého intervalu t je pak bran na zéklad¢ hustotni pravdépodobnostni funkce (tedy na zakladé
toho, sjakou pravdépodobnosti se kam castice posune). Zaroven je zaruceno, Ze pohyb
jednotlivych ¢astic zlistane markoviansky — ndhodny a neurcity. Tento vysledek 1ze povazovat



za zéklady moderniho chépani Brownova pohybu s pomoci nahodné prochazky, jelikoz
predpoklada, ze hustotni pravdépodobnostni funkce hraje roli v distribuci délky kroku a Cas
mezi jednotlivymi zkouménimi je prave interval ti [2],[4],[6].

2.2.2. Vypocet posuvu Castice
Zakladni ptepocet posuvu c¢astice podléhajici nahodné prochazce je stochasticka diferenéni
rovnice:

d
Ex=2ai5(t—ti), (1)

kde a; urcuje délku zkoumaného kroku v presné daném case ti. Paklize existuje prumérny
¢asovy posun mezi jednotlivymi kroky a existuje primérny &tverec posunu v kroku a;?, je
mozno pro vypocet dany pohyb vzit a zprimérovat, ovSem vede to k vstupu Gaussovského
Sumu ¢ (t), zavislého na celkovém primérném Case piepoctu [1].

2.2.3. Souvislost s difuzi v hydrogelech
Browntv pohyb byl prvné pozorovan na pohybu velkych mikro¢astic suspendovanych ve vode¢,
kde, vzhledem k absenci externich sil, musi byt pohyb difuzni. Vzhledem k nahodnosti pohybu
se téz muze stat, ze se Castice vypusténd z pivodniho prostfedi do nového vrati do mista
vypusténi. Nikdy ale nedojde k opétovnému uspofaddni do pivodniho stavu, coz vede ke
zvyseni celkové entropie systému [1],[7].

V hydrogelech je Brownlv pohyb S$patné pozorovatelny (tvoii se Sum) z divodu zabrany
skeletem polymeru a z davodu vysSich hydrofilnich vazeb mezi molekulami vody
a hydrofilnimi skupinami obsahlymi v polymeru. Diky tomuto faktu je potieba definovat
zakladni déleni Brownova pohybu v hydrogelech na gaussidnsky a negaussiansky. Gaussiansky
nasleduje v pravdépodobnostni distribuci dle Gaussovy kiivky, zatimco negaussiansky pocita
pravé i s jiz zminénym Sumem. Pro gaussiansky pohyb pak plati vzorec [1],[2],[8]:

I

.e 47Dt 1 (2)

)

d

(4zDjt)?
kde D je difuzivita, t je dany cas, d je dimenzionalita a r je vektorova poloha ¢astice [1].

Negaussiansky pohyb pak definuje taktéz veli¢inu «, ktera urCuje miru difuzivity prostiedi.
Pokud a < 1, pak je mozno hovofit o subdifuzi, zatimco pokud je 1 < a < 2, mluvi se
o0 superdifuzi. Vysledna rovnice tedy vypada nasledovné [1],[8]:

1

P(r,t)= et @)

(47D t*)?



Diky rovnicim (2) a (3) je pak mozné ptejit k definitivnimu vzorci nutnému pro pochopeni
Brownova pohybu v hydrogelech:

]

P(r.t) ~ ldi(t).em | @)

kde A je sitka celkové kiivky pravdépodobnosti a r je vektorova poloha ¢astice. Tento vzorec
je vyslednym zakladnim kamenem pro vypocet posuvu ¢astice vV ramci MSD [1].

2.3. Definice kfivky MSD

Nejstarsi metodou, kterou je mozné pozorovat posun ¢astic v ramci roztoku, je mikroreologie,
tedy sledovani pohybu ¢astic v ramci roztoku pomoci mikroskopu a videozdznamu vedouciho
k vytvofeni jejich vyslednych trajektorii. JelikoZ je v8ak v praxi vzdy sledovan pohyb vice nez
jen jedné Castice, celkovy pohyb ¢astic se udava v tzv. sttednim kvadratickém posunu (Mean
Square displacement — MSD), kdy z n¢j se jiz stava veliCina, kterou lze povazovat za udavajici
nékterych vlastnosti materidlu. Z Einsteinovy teorie vychazi fakt, ze kiivka MSD udava, jaky
je prumérny ¢tverec posunu ¢astic pro kiivku v zavislosti na casovém kroku. Pro rizna prostiedi
vypada vysledna kiivka posunu ¢astic jinak, dle toho, na kolik je dané ¢astici branéno v pohybu
v ramci prostfedi. Rozdily jsou pak zavislé na viskozité ¢i elasticité prostfedi. VSeobecné je
vypocet:

MSD(t,) = (Ar(t)?) =2dDt, (5)

kde t je Cas, r je vektorova poloha Castice, t; je Casovy interval sledovaného posunu, d vyjadiuje
dimenzionalitu zkoumaného prosttedi, D je difuzivita dané latky a t je celkovy ¢as méfeni

[11.[2]

Vysledné kiivky pro posun ¢astice I1ze podle velikosti hodnoty difuzivity prostiedi o vykreslit.
Hodnota MSD je prezentovana diky ¢asovému kroku ti, diky ¢emuz na logaritmu hodnot MSD
a tije mozné sledovat dle smérnice vysledné kiivky dat a miru difuzivity prostfedi. Pfi vypoctu
MSD se pocita kazdy posun kazdé Castice za dany ¢asovy krok tj zv1ast’, aZ poté je zprimérovan
(symbolizovano ve vzorci (5) pomoci ( )zavorek) [1].

Viskézni Viskozita

log (MSD) [-]

MSD [nm]

Elasticita

Viskoelasticka kiivka

Elastické plat6 (a = 0)

log (t) [-] Cast[s]

Obr. 1: Viastnosti pohybu castice dle MSD [9] (vievo), rozdilné MSD mezi viskéznim a viskoelastickym prostiedim (vpravo) [10]
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2.4. Hydrogely

2.4.1. Zakladni definice

Hydrogely jsou v zakladu viskoelasticky az elasticky polymerni nebo polyelektrolytni skelet,
ktery je nerozpustny ve vode¢ a je schopen na sebe vazat vodu. Na celém svéte jich je nepieberné
mnozstvi, obdobné jako zptisobi jejich déleni do riznych kategorii dle jejich vlastnosti, funkéni
skupiny v polymeru vazajici vodu ¢i dle toho, nakolik jsou schopny vodu zadrZzovat. Hlavni
uzivané déleni je pak podle toho, zdali je hydrogel pfirodni ¢i synteticky. Proces, béhem néjz
na sebe polymer vaze vodu, se nazyva bobtnanim, pokud je hydrogel vysusovan, susina, co
po tomto procesu z n&j zbude, se nazyva xerogel [11],[12],[13].

2.4.2. Hydrofilita a struktura hydrogelu

Hydrofilni vlastnosti polymeru jsou zavislé na ptitomnosti hydrofilni funkéni skupiny,
nejcastéji pak -OH, -NH>, -COOH, CONH3, a SOzH a v neposledni fad¢ na kapilarnim efektu
a osmotickém tlaku. Chemické a fyzikalni vazby v polymeru pak udrzuji tfidimenzionalni
strukturu hydrogelu v jeho nabobtnalém stavu [12],[13].

2.4.3. Biodegradabilita a toxicita hydrogelu

Biodegradabilita je velmi dilezita vlastnost hydrogelu, aby bylo mozné mluvit 0 jejich $ir§im
vyuziti V medicin€ z divodu preference co nejmensiho chirurgického zasahu do téla pacienta.
V ptipad¢ biokompatibilnich hydrogeld je takovy hydrogel postupné vstieban a rozlozen
lidskym télem, idedln¢ bez toxickych zbytkll. Mezi biodegradabilni polymery se fadi napiiklad
pfirodni polymery fibrinu, chitosanu, kolagenu, potazmo zftad syntetickych polyethery,
polyanhydridy nebo polyamidy. U veskerych hydrogelt, které maji byt vyuzivany v medicing,
je pak zkoumana jejich tGroven biodegradability a uroven toxicity zbytkd po jejich rozloZeni
[11],[12],[14].

2.4.4. Zesitovani hydrogelu

Veskeré hydrogely jsou v zakladu tvofeny riznymi polymernimi fetézci, které dohromady
po zesitovani tvoti komplexni sité — zakladni skelety hydrogeli. Jednotlivé fetézce pak na sebe
mohou byt navazany riznymi metodami [11],[15].

Sitovani radikalni polymeraci

Jedna se o zékladni metodu vytvofeni sit€ z polymeru pomoci navazani radikalu, kdy touto
cestou vznika chemicky navazany polymer. Radikal, vytvofeny UV zatenim, je rozpustén
v roztoku monomeru. Postupné je z nékterych polymeri utvoten radikal tak, Ze reaguje s dal$im
polymerem, ¢imz vytvoti celkovou sit’ polymert [11],[12].

Sit’ovdni chemickou reakci s funkcénimi skupinami

Diky funkénim skupindm je moZzné zesitovat polymery pomoci funkénich skupin schopnymi
doplnujici reakce, naptiklad reakce mezi aminem a karboxylovou kyselinou. Touto cestou opét
vznika chemicky hydrogel [11],[13].

Sit’ovani iontovou interakci

Iontove zesitované hydrogely se tvori ve chvili, kdy jsou zékladni fetézce polymeru schopny
na sebe iont navazat. Skvélym piikladem tohoto muize byt alginat, polysacharid se zbytky
mannurové a glukoronové kyseliny, které mohou byt zesitované pomoci vapenatych iontd.
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Jelikoz je tento hydrogel mozné zesitovat za standartnich podminek, je ¢asto uzivan jakozto
matrice zapouzdiujici zivé bunky nebo na pienos proteind. Tyto ionty je mozné destabilizovat
pomoci chelata¢nich ¢inidel a rozpadaji se za fyziologickych podminek, paklize jsou
zesitovany pomoci Ca?* [13].

Sit'ovani krystalizaci

Posledni vSeobecné uzivana metoda je pomoci krystalizace. Krystalizace miize probéhnout
napiiklad zmrazenim a rozmrazenim roztoku polymera ¢i vypafenim vody, pomoci iontové
krystalizace, pomoci vodikovych vazeb nebo hydrofobnich interakci. Takto zesitované
hydrogely jsou pak hydrogely fyzickymi, které jsou nej¢asteji tvorené rozveétvenymi hydrogely,
kdy na zakladni polymerni fetézec jsou navazané hydrofobni skupiny [11],[15],[16].

Zesit’ ovdni peptidovych systémii

Samoslozné peptidové systémy jsou syntetické molekuly zalozené na aminokyselinach, které
jsou schopny podstoupit piechod sol-gel, pokud jsou umistény do neutralniho pH
a neutralni iontové koncentrace. Zaroven maji velkou vyhodu v nereaktivité s toxickymi
latkami, vzhledem k absenci sit'ujici slozky. Diky této zvlastnosti v jejich ptiprave jsou schopny
bezpetné pojmout buiiky nebo 1é¢ivo bez mozné intoxikace materialu [11],[13].

2.4.5. Struktura sit¢ hydrogelu

Metody pripravy hydrogelu se rizni a dle jejich rozdilnych ryst je mozno rozlisit polymerni
sit¢ na homopolymery, kopolymery, semi-interpenetrujici sit¢ (semi-IPN), interpenetrujici sité
(IPN) a samoslozné peptidové systémy. Vysledek v§ak byva velmi ¢asto dost obdobny — dojde
K upraveni celistvé struktury jednotlivych ¢asti polymeru tak, aby vznikl jednotny polymer
[11],[25].

Zékladni struktura homopolymeru je tvofena pouze jednim druhem monomeru. Mezi klasické
zastupce se ftadi naptiklad poly(2-hydroxyethylmethylakrylat) zesitovany pomoci
polyethylenglykolu (PEG) za pfitomnosti benzoin isobutyletheru jakozto UV-sensitivniho
iniciatoru. Vysledny homopolymer je pak vyuZivan mimo jin€ v systémech 1é€ivovych nosicii
(dale jen nosi¢ové systémy) nebo ve vyrobé kontaktnich ¢ocek [15],[17].

Kopolymerni polymery jsou pak takové, které se skladaji ze dvou riiznych typti monomert kdy
alespon jeden z nich je v zakladu hydrofilni [13],[15].

Semi-IPN polymery jsou tvotfené, pokud linearni polymer pronikne do jiného polymeru jiz
zesitovaného bez toho, aniz by se na n¢j jakkoliv jinak chemicky vazal. Semi-IPN polymery
jsou pak schopny efektivné uchovavat rychlost kinetické odpoveédi na zménu pH nebo teploty
diky absenci komplexni interpenetrujici elastické sit¢ a zaroven si uchovavaji vyhody jako
pomalé vypousténi 1é¢iva €1 schopnost upravy velikosti pori. Diky témto vlastnostem se
nejcastéji vyuzivaji jako nosi¢ové systémy [11],[13].

Kombinace dvou riiznych polymert muze vést k vytvoteni IPN, pakliZze jeden z nich je jiz
pfitomen v roztoku zesitovany a druhy je zesitovan ¢i syntetizovan az V pfitomnosti prvniho
hydrogelu, jiz nabobtnalého. IPN pak maji schopnost upravovat velikost pérti nebo mohou byt

modifikovany tak, aby v reakci na prostiedi byla moznost kontrolovat kinetiku vypousténi latky
[11].[12].
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2.4.6. Klasifikace hydrogeli

Zékladni déleni hydrogelu je dle jejich ptivodu, a to na ty tvofené piirodnimi polymery, ty
tvofené polymery syntetickymi ¢i ty tvofené jejich kombinaci. Dal$i moznosti déleni je na gely
chemické, fyzikalni a biochemické, tedy v zakladu dle jejich vazeb a dle podméti, na které dané
hydrogely reaguji. ZaleZi téZ na jejich biodegradabilité a urovni provazani hydrogelu [11],[12].

Déleni dle vzniku vazeb
Pomoci dé€leni podle vazeb je mozné urcit definujici vlastnosti polymeru tvoticiho zakladni
fetézec [11],[16].

Pti chemické vazbé jsou na sebe fetézce polymeru navazany kovalentné skrze vazebné skupiny.
Pii fyzikalni vazb&é se mohou jednotlivé fetézce razné kiizit, mize dochazet k tvorbé
vodikovych mustkd, k hydrofobnim interakcim a k tvorbé iontovych komplexu [12],[13].

Diky t€émto vazbam jsou pak fyzikalné vazané hydrogely jednodussi na ptetvarovani, maji lepsi
biodegradabilitu a hrozi u nich mensi riziko navazani toxické latky na latku pojatou, u chemicky
vazanych hydrogell tyto vlastnosti chybi. Takto vazané hydrogely mohou projit pfeménou
z tekutiny v gel reverzibiln¢ pomoci zmény podminek prostiedi, naptiklad zména pH, teploty,
iontové koncentrace nebo pomoci smisSeni dvou slozek. Chemicky vazané hydrogely pak diky
svym kovalentnim vazbam maji vyS$i integritu struktury a jsou odolné¢jsi vic¢i degradabilité

[11],[13].

Zajimavosti jsou pak dvousitové hydrogely, pricemz se jednd o kombinaci fyzikalné
a chemicky vazanych hydrogelt, které spolu reaguji diky elektrostatické interakci. Tyto
hydrogely maji zaroven vyssi vydrz nez hydrogely fyzické, ovSem jsou citlivéjsi na pH, nez
hydrogely chemické [11].

Posledni skupinou v tomto déleni pak jsou biochemické hydrogely, kdy v prub&hu tvorby gelu
(tzv. gelace) dochazi diky biologickym sloZkam, jakymi jsou napiiklad aminokyseliny nebo
enzymy [13].

Déleni dle reaktivity

Hydrogely, rozdélené na chemické, fyzikalni a biochemické, reaguji na rizné vnéjsi podméty,
kazdy jinak. Fyzikalni hydrogely mohou byt nachylné na svétlo, zménu tlaku, teploty,
na magnetické nebo elektrické pole. Chemické pak mohou reagovat napiiklad s glukosou,
na oxidaci nebo zménu pH. Biochemické hydrogely jsou zase reaktivni s riznymi ligandy,
reaguji na enzymy nebo antigeny. Celkové vSechny hydrogely reagujici na podméty vnéjsi
se nazyvaji chytrymi hydrogely [11],[13].

Déleni dle naboje
Dle piipadného naboje je mozno d¢lit hydrogely na kationtové, aniontové, neutralni
a amfiontové hydrogely. Této jejich vlastnosti je pak mozno vyuzit v rdmci vaznosti na noSenou

latku, tedy, ze latka se navaze dle svého ndboje na zakladni polymerni strukturu hydrogelu
[11],[18].
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Déleni hydrogelu dle struktury
Dalsi moznosti klasifikace hydrogelt je déleni dle jejich struktury na amorfni (nemaji Zadnou
usporadanou strukturu), semi-krystalické, krystalické a hydrokoloidni agregaty [13].

2.4.7. Chytré hydrogely — Reaktivita hydrogelu

Chytré hydrogely jsou v zakladni definici takové hydrogely, které jsou schopny reagovat na
vlivy vnéjsiho prostiedi, jako je zména pH nebo zména teploty. Takové hydrogely jsou pak také
nejcastéji pouzivany v ramci nosi¢ovych systému 1é¢iv [11],[12].

Hydrogely citlivé na teplotu

Hydrogely citlivé na teplotu (termogely) jsou vodnymi roztoky monomert/polymeru, které
maji schopnost vytvofit gel pii zméné teploty a maji diky piitomnosti (nejc¢astéji) methylovych,
ethylovych nebo propylovych skupin lehce hydrofobni vlastnosti. Tyto funk¢ni skupiny totiz
Cast&ji interaguji s vodou pomoci vodikovych vazeb, coz ovsem zptisobuje vzhledem k jejich
zasitovani do polymeru bobtnani hydrogelu. Vysledné vodikové vazby pak koreluji s klesajici
¢i rostouci teplotou. VéEtSing téchto polymert tedy spiSe roste rozpustnost ve vodé s rostouci
teplotou (tzv. pozitivné-responzivni termogely), ovSem existuji i ptipady, kdy je uroven
vodikovych vazeb v polymeru nepiimo zavisla na zméné¢ teploty, tedy s klesajici teplotou roste
jeho rozpustnost ve vodé (tzv. negativné-responzivni hydrogely). Diky t€émto vlastnostem je
pak mozno ur€it jejich kritickou teplotu, za niz se hydrogely maji tendenci rozpadat ve vodném
prostfedi, proto je mozno hledat jejich mozné vyuziti v nosiCovych systémech. Mezi
nejzkoumangéjsi z téchto hydrogelt se fadi poly(N-isopropylakrylamid) (PNIPAM), jelikoz je
schopen ze sebe dostat absorbovanou latku pfi teploté blizké lidskému télu [11],[13].

Hydrogely citlivé na pH

pH senzitivni hydrogely jsou takové, které na svij zékladni fetézec maji navazané iontoveé
funk¢ni skupiny, které jsou schopné piijmout ¢i odevzdat proton dle pH prosttedi. Pti urcitém
pH pro dany hydrogel se pak rapidné zméni iontovy naboj celé sité, coZ zpusobi velmi rychlou
zménu v ramci objemu vytvarenim vzajemné se odpuzujicich elektrostatickych sil mezi
iontovymi funkénimi skupinami, coz vytvaii velky osmoticky podtlak v hydrogelu, ktery tim
padem je schopny piijmout velké mnozstvi vody [12],[13].

Zékladni dva typy hydrogelt citlivych na pH jsou aniontové a kationtové, kdy v piipadé
aniontovych navazané funk¢ni iontové skupiny byvaji karboxylové ¢i sulfonové kyseliny,
zatimco u Kationtovych to nejcastéji byvaji aminové skupiny [13].

Hydrogely reagujici na piitomnost dané latky

Jedna z moznosti, jakou mize byt hydrogel schopny reagovat na okoli, je na pfitomnost uréité
latky. Nejcast€jsi byvaji hydrogely reagujici na glukosu, které mohou v budoucnu slouZit a jsou
aktualné zkoumany jako nosic¢e smési inzulinu oxidazy glukozy. Zptisob vypousténi v takovém
pfipad€ je ten, ze pH systému je v pfitomnosti glukézy snizena pomoci premény glukozy
na kyselinu glukonovou za ptitomnosti oxidazy a kysliku, coz vede k bobtnani kationovych
hydrogell, znichZ je vypoustén inzulin vramci difuze. Aby nedoSlo k nihlému, ale

postupnému vypousténi inzulinu, je navazana oxiddza glukézy na hydrogel kovalentné
[13],[16].
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Dalsi moznost, jak vytvorit hydrogel reagujici na glukdzu, je pomoci zaclenéni Concavalinu A
(Con-A), glukdzu-vazajici protein, do hydrogelu. V takovém ptipad¢ je na Con-A navazana
dvojice inzulin-glukézu, s niz volné pristupna glukéza pti kontaktu soutézi o vaznost, diky
¢emuz je dvojice inzulin-gluk6za vypousténa ze systému hydrogelu do okoli, kde se jeji
bioaktivita méni v zavislosti na rozdilnych tarovnich glukézy v tkani. JelikoZz volna glukoza
difunduje do hydrogelu, je mozné koncentraci Con-A a glukdzy v polymeru upravit tak, aby
hydrogel reagoval pouze na urcitou koncentraci volné glukézy [11],[13].

Hydrogely reagujici na antigen

Antigen-responzivni hydrogely reaguji na pfitomnost antigenu v destinaci, kde ma dojit
ke zméné bobtnani hydrogelu a kde ma byt vypusténa nesenda latka z hydrogelu. Takovéto
hydrogely maji do svého zékladniho nosi¢ového hydrofilniho polymeru v¢lenény antigeny.
Takto nachystany hydrogel je pak mozné spojit s hydrofilnim hydrogelem, do néjz je v€lénéna
protilatka, pfi¢emz kdyz chybi volny antigen, hydrogely se zesit'uji nekovaletnimi vazbami
a zmensi se diky reakcim protilatka-antigen, ¢imz vytvoti semi-IPN. Takto ptipraveny hydrogel
se pak miiZe navazat na volny antigen, kde diky odpoutani od druhého polymerniho fetézce
zbobtna a vypusti noSenou latku. Vyhodou je pak neménnost okoli (pH, teplota), ktera by mohla
napiiklad v ptipadé neseni proteinu polymerem zpusobit jeho denaturaci [11],[16].

2.4.8. Vyuziti elektrokonduktivnich hydrogelti (ECH)

Elektrokonduktivni hydrogely jsou novym druhem hydrogelii, ktery je tvofen kombinaci
hydrogelovych polymernich siti, pficemz patfi mezi multifunkéni chytré hydrogely. Jejich
mozné vyuziti spo¢iva v kreativnim uziti jejich vodivosti naboje i jejich zékladnich vlastnosti
hydrogelt, naptiklad jako biorozpoznavaci membrany v mnoha biosenzorech v ramci analyzy
latek [11].

Jejich mozné vyuzZiti bylo téZ zkouméano v ramci neuralné ovladanych protéz pifi napojeni
protézy na neuronovou sit, Vramci elektro-stimulovaném vypousténi 1éCiv nebo jako
implantovatelné elektrochemické biosenzory reagujici na ptitomnost podméta [11].

2.4.9. Medicinské aplikace hydrogeli

Hydrogely maji diky svym unikatnim vlastnostem a vysoké reaktivité na zmény v podminkach
okolniho prostiedi vSeobecné Siroké vyuZiti napfi¢ riznymi obory, av§ak mezi jejich nejvétsi
patii jejich vyuziti v medicing, at’ jiz v ramci tkanového inZenyrstvi, vlhkého hojeni, vyuziti
Vv nosi¢ovych systémech 1é¢iv ¢i bilkovin, v ramci implantati nebo pii tvorbé protetické svalové
tkdné. Jelikoz je danych moznosti na vyuziti tolik, je pravé proto potreba mit definované
vlastnosti a reaktivitu hydrogelu a co od n¢j je ocekavano. Veskeré vyuziti vSak stavi
na principu Brownova pohybu, respektive pohybu castic v hydrogelu a difuzi skrze n¢j
[13],[14].

Tkariové inZenyrstvi

Tkanové inZenyrstvi je védni disciplina zabyvajici se kombinaci materialt a bun€k v urcitém
uspofadani za ucelem vylepSeni funkce organi nebo vytvofeni novych organd. Jedna se
0 navazani a kultivaci urcitych bunék na zakladni matrici (scaffold). Hydrogely v této discipliné
nachazi obS8irné pouziti pravé pro stavbu zakladniho scaffoldu, pfi vytvafeni vyplné
do prazdnych mist nahradniho organu a jakozto nosice bioaktivnich molekul [13],[14],[15].
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Jako scaffold je mozné hydrogely vyuzit, jelikoz jsou velmi Casto reaktivni za mirnych
podminek a svou zakladni strukturu piipominaji extracelularni matrice bézné pfitomné
v lidském téle. Vzhledem K jejich zna¢né variabilité je pak mozné rizné hydrogely uzit
napiiklad jako scaffold pro stavbu ndhradni kosti i pro stavbu nahradnich koznich §tépti. Vyuziti
zde nachazi jak hydrogely ptirodni diky své béZznosti pii uziti in vivo, tak hydrogely syntetické,
jelikoz jsou jednoduseji manipulovatelné chemickymi reakcemi do pozadovaného tvaru.
Zaroven mohou pomahat udrzovat zakladni tfidimenzionalni strukturu scaffoldu nebo fungovat
jako bioadheziva a plnit tak funkci pojiva. Jednim z ptirodnich hydrogeld, ktery se v lidském
téle za timto Gcelem velmi Casto pouziva, je kolagen [13],[15].

Kontakini cocky

Mekké kontaktni ¢ocky byly prvné vytvoreny prof. Otto Wichterle, ktery je vroce 1960
syntetizoval z poly(2-hydroxyethylmethylakrylatu) (PHEMA). Jednou ze zékladnich podminek
pro pouziti kontaktnich cofek je co nejvétsi propustnost kysliku, aby nedochazelo
k metabolické nedostate¢nosti rohovky téz znamé jako hypoxicky stres. Zaroven nesmi
dochazet k mechanickym omezenim rohovky ani k vysychani ¢ocek jako takovych [13],[17].

V aktudlni situaci se kromé PHEMA materialu vyuzivaji téZ hydrofilni silikonové hydrogely
(napt. Poly(dimethylsiloxan) (PDMS), které maji dobrou permeabilitu kysliku, flexibilitu
a dobrou urovenn bobtnani, diky ¢emuz jsou ve vysledku vhodné jak za optického, tak
ze zdravotniho hlediska po zesitovani obou téchto hydrogeli do IPN [17].

Obnova michy pomoci hydrogelii

Poranéni michy miva velmi Casto trvalé Gc¢inky z dusledku zpietrhani neuronovych vazeb.
Jakozto uréita vypomoc v situacich, kdy nejsou veskeré neurony v miSe odumfielé, mize
poslouzit pomocny skelet voperovany na misto zranéni, ktery uda zpét mise tvar. JelikoZ vSak
i tento postup muze mit vedlejsi nezadouci ucinky, je mozné vyuzit hydrogelu tvotici scaffold
in situ — tedy mfizku az na misté zranéni [13].

Hydrogel je vtakovém piipadé vstiikem implementovan na misto zranéni jako roztok
a zméni se v gel, ktery se pfizplsobi potfebam zranéni az na misté. Vypliuje prazdna mista
a vytvari podklad pro regeneraci, pfi¢emz muze pusobit i jako nosi¢ 1é¢ivych latek nutnych pro
vhodné zahojeni zranéni. Mezi vyhody tohoto postupu patii fakt, Ze neni potieba, aby pacient
podstupoval dalsi operaci. Navic je tento postup uniformni, na rozdil od mechanické operace,
pii némz je vzdy vyzadovano, aby byl podpirny skelet tvofen dle potieb pacienta. Vzhledem
k biodegradabilité¢ hydrogelti je dal$im argumentem fakt, ze pacient nebude dlouhodobé
vystaven rizikim plynoucim z ciziho implantovaného télesa [13].

Nosicové systémy léciv

Hydrogely diky svym vlastnostem jsou v moderni mediciné velmi ¢asto uzivany jako specifické
cilené systémy pro dopravu ucinn¢ latky 1éciva na misto, kde je jich potieba. Diky reaktivité na
okolni i vnitfni vjemy (pH, zména teploty, molekularni hmotnost latky, hydrofobni chovani
latky, pfitomnost uréité latky v cilovém prostfedi nebo pfitomnost antigenu v latce) muze byt
vypousténi latky z nich fizené jak z gelt zbobtnalych, tak z polymerni suSiny a vzhledem
k jejich vysoké porozité jsou vybornymi nosici jakychkoliv latek. Diky mozné biodegradabilité
pak ani neptsobi Skodu v ramci zbytkli z chemické degradace. Hlavni vyhodou je mozné
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prodlouzené vypousténi latky, kdy je latka ve vné&jSim prostfedi udrzovana pti idedlni
koncentraci, tedy ani v arovni toxicity, ani v rovni neu¢innosti [13],[18].

Biomimetické hydrogely

Jelikoz hydrogely jsou schopné kopirovat vlastnosti lidskych organti a tkan¢ v reakci na zmény
Vv prostfedi, je mozné chytré hydrogely v ramci moznych medicinskych aplikaci vyuzit pii
hledani vhodné zakladni struktury napodobujici solidni tumory nadorovych onemocnéni pro
zkoumani in vitro, nebot’ zékladni extracelularni matrice solidnich nadort je z velké casti
tvotena kolagenem, ktery je pravé pro ucely zkoumani uzivan. Problémem vSak byva fakt, ze
biomimetické hydrogely snizuji uc¢innost difuze 1é¢iv pii zkoumani in vitro oproti zkoumani
in vivo 0 60-70 % a je tedy nutné pro funkénost piipadnych vypoctt prepocitat rozdil mezi
in vivo a in vitro vysledky [19].

VIhké hojeni ran

Pti vlhkém hojeni ran dochdzi k vyuziti tenkého filmu vytvofené¢ho hydrogelem, kterym je
povrchova rana prikryta. Vzhledem k vyplnéni zranéného mista, poskytnuti vhodného prostiedi
a mozném pienosu 1é¢ivych latek podporuji obnovu epitelu na misté zranéni a zrychluji proces
hojeni. Diky vyplni mista pak omezuji mozné riziko infekce rany a vzhledem k jejich
absorpcénim schopnostem mohou 1 ptipadnou infekci absorbovat do sebe. Nevyhodou jejich
vyuziti pak je fakt, ze pfi pouziti hydrogelti u hnisavych ran dochézi k vytoku z rany [13],[20].

Analyza latky

Chytré hydrogely diky svym vlastnostem a diky selektivni difuzivité latek mohou byt vyuzity
jako analytické pomicky, kdy mohou do sebe pojmout analyt ze ziedéného roztoku pouze
pomoci drobnych zmén pH nebo teploty okoli za zmén svého vlastniho objemu (bobtnanim).
Jako takové je mozné je vyuZit pro zjisténi vysledného absolutniho mnozstvi analytu ve vzorku
nebo pii1 purifikanich procesech roztoku. Takto je mozné zroztoku vyjmout napiiklad
I enzymy ¢i steroidy. Diky tomuto je mozné jejich teoretické vyuziti pti rozborech krve
¢i télnich tekutin za vyuZziti minimalniho mnozstvi vzorku [11],[13].

2.5.  Comsol multiphysics

2.5.1. Uvod do programu

COMSOL Multiphysics je multifyzikalni poc¢itacovy modela¢ni program, v némz je mozno
modelovat mnoho fyzikalnich jevt a situaci. Své vyuziti nachazi od architektury a akustiky
aZ po chemii a napt. modelaci elektrochemické analyzy. Jednotlivé funkce programu COMSOL
se mohou vzajemné dopliovat, coZ pak miize vést ke komplexnimu zkoumdani dané situace
praveé naptiklad jak z pohledu fyzikalné chemického, tak z pohledu analyticky chemického
[21],[22].

Program téz umoznuje v ramci svého piidavku COMSOL Compiler vydat namodelovanou
situaci pouze se zadatelnymi proménnymi jako vlastni program pro rizné situace dle stavu
proménnych [22].
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2.5.2. Aplika¢ni knihovna programu COMSOL

Mezi velké vyhody vyhodou programu COMSOL patii i aplikacni knihovna, kterou disponuje.
V zakladu se jedna o galerii obsahujici nespocet ptedepsanych situaci vCetné jejich presného
navodu, jak je vytvotit znovu. Téchto prichystanych modelt se pak d& vyuzit v rdmci originalni
simula¢ni prace jakozto ¢aste¢nych navodu nebo tutoriali [22]. V ramci této prace byl z dané
knihovny vyuzit model zkoumajici Browniv pohyb a difazi v plynném prostiedi, piicemz
model byl nésledn€ upraven a pozménén.

2.5.3. Zékladni funkce programu COMSOL — obecny pracovni postup

Pti praci v programu COMSOL Multiphysics je mozné, aby si uzivatel nastavil v podstaté celou
situaci sam. Zakladem kazdé funkcni situace je vytvoreni geometrie zkoumaného modelu, ktera
se vytvaii pomoci CAD nastroji v grafickém editoru programu, ovSem geometricky podklad
modelu mize byt i pfenesen z jinych CAD systémi [22].

Dals$i nutnou podminkou je zadani okrajovych podminek a vlastnosti jednotlivych oblasti.
Kazdé casti geometrie, at’ se jiz jedna o hranu nebo bod, oblast ¢i plochu, mize byt pfifazena
jina proménnd, jiny vyraz nebo jind funkce. Pti zaddvani definujicich vlastnosti pro jednotlivé
¢asti geometrie je mozné vyuzit materidlovou knihovnu a knihovnu chemickych prvki, ktera je
kompletné v paméti programu COMSOL, pricemz kazdé oblasti je mozné dat jiné materidlové
vlastnosti, ptipadné mize byt kompletné novy material véetné vSech svych vlastnosti definovan
uzivatelem [22].

Takto predptipravenému modelu je pak zapotiebi definovat vypocetni sit’ s uzly, na nichz bude
program pocitat s pozadovanymi daty a kterd ma aproximovat puvodni tvar konstruktu. Sit’
muze byt bud’ definovana automaticky programem s tim, Ze uzivatel uréi jeji hustotu uzlt, nebo
ji miZe sam definovat nastavenim riznych parametri ve zvolenych ¢astech modelu, pfi¢emz
V jednom modelu je mozné kombinovat nékolik siti rizného typu. Dle hustoty sité¢ pak trva
feSeni modelu, jelikoz ¢im vétsi pocet uzll, tim vétsi mnoZstvi dat, které program musi
zpracovat a je schopen vygenerovat [22].

Dulezité je zminit, Ze COMSOL jako takovy je schopny zpracovavat data a generovat je
1 pomoci diferencialnich rovnic ¢i pomoci rovnic, kde vysledkem je tenzor — zjednodusSeni prace
oproti klasickému pocitani je tedy velké. Pro samotnou generaci a zpracovani dat vyuziva
program né&kolik typt fesicii v principu pro vSechny matematické operace. Grafické zpracovani
vysledki pak opét poskytuje program samotny, ktery bud’ pifimo na modelu ukdze vysledky
pomoci barevnych map, silocar proudnic, Sipek ¢i uzla, nebo je schopen je vyuzit pro tvorbu
grafu s vysledky. Paklize pracuje program S ulohou fesenou v zavislosti na ¢ase, je mozné
nastavit jako vysledek animaci pteveditelnou i do formati piehratelnych v bezplatnych
programech (Windows Media Player, VLC Media Player atd.). Zaroven je vzdy mozné
vypocitana data prevést do textového souboru, z néjz se mohou data nadale exportovat pro dalsi
zpracovani [22].
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2.5.4. Zéakladni funkce programu COMSOL — Propojeni s programem MATLAB

Program COMSOL Multiphysics ma vzhledem ke stejnému distributorovi i propojeni
s programem MATLAB, kdy data vymodelovana v programu COMSOL je schopen pievést
do programu MATLAB pro dalsi vypocty. Této funkce bylo naptiklad vyuzito v ramci této
bakalarské prace k vypoctu primérného Ctverce piesunu castic (MSD), pro néz byl modelovan
samotny Brownav pohyb. Vysledna data z programu MATLAB pak byla pfepoctena pravé na
prumér celého posunu [22].

3. AKTUALNI STAV RESENE PROBLEMATIKY

V dnes$ni dobé existuje mnoho riiznych feSeni vypoctu Brownova pohybu a jeho modelace,
které se lisi hlavn€ riznym prostiedi, v némz k difuzi dochazi. Program COMSOL je na tyto
modelace jednim z nejCastéji uzivanych programi a ostatné i v jeho aplikaéni knihovné
se nachazi modelovy ptiklad Brownova pohybu v ramci plynu [22],[23],[24].

Browntiv pohyb je v8ak téz zakladem mikroreologického zkoumani a spolu s difuzi zakladnim
principem v ramci vyuziti v medicinskych aplikacich, coz je divodem pro samotnou praci
na vytvoreni modelu, ktery by byl schopen simulovat viskoelastické prostiedi. Takovyto model
pak miize slouzit pfi porovnavani vysledkd s realnymi daty ¢i pfi samotném navrhovani
hydrogela pro dané aplikace.

3.1. Modelovy piiklad z knihovhy COMSOL

V aplika¢ni knihovn¢ COMSOL je mozné najit modelovy piiklad difuze, zalozeny na modulu
sledovani postupu ¢astic (tzv. Particle tracing module), ktery je schiidnou alternativou pro
numerické vypoCty s kontinudlni funkci, pficemz kompletné vynechavd oproti redlnym
systémum pienos hmoty proudénim a soustiedi se pouze na pohyb difuzi [24].

3.1.1. Rovnice pro vypocet difuze

Rovnice pro vypocet difuze jsou vtomto piipadé dve€, znichz jedna je pomoci modulu
Transport of Diluted Species, ktery vyuziva kontinualni model kde je funkce koncentrace
diskrétni diky koneénému poctu uzli ve vypocetni siti. Rovnice pro vypocet postupu
koncentrace latky v prosttedi ¢ [mol/m?] je pak pro prostfedi, v némz je prvotni pohyb &astic
nulovy (u = 0), nasledovna:

X 4 v.(-DVe)=0, (6)

ot
kde t je ¢as [s], ¢ [mol-m™] je koncentrace vypousténé latky a D [m?-s™] je koeficient difuzivity
vypocteny pomoci rovnice:
— kBT

6ur,

kde kg = 1,3806488 - 10723 [J-K'1] je Boltzmannova konstanta, T [K] je absolutni teplota
prostiedi, u [Pa-s] je dynamicka viskozita tekutiny a rp [m] je polomér castice [24].

D

(7)

V pfipadé vyuziti téchto rovnic je pak koncentrace ddna Diracovou funkci v pocatku, tedy
v bodu pocatku je hodnota koncentrace rovna nekonecnu a v§ude jinde nula. Jelikoz v§ak je pro
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modelaci takovato podminka neprakticka, byla obejita pomoci stanoveni kone¢né hodnoty
koncentrace pro velmi maly prostor okolo bodu poc¢atku [24].

Geometrie stanoveného modelu spoc¢iva ve dvou soustfednych kruznicich, mensi a vétsi, kdy
z jejich stfedu difunduji ¢astice ve vSech smérech. Po urcité dobé je mozné zkoumat, kam dané
Castice dospély pomoci difuze [24].

Druhy zpusob vytvoreni modelu je postaven na ¢asticich samotnych. Kombinace Brownova
pohybu a odporu prostiedi vede k difuzi ¢astic z oblasti s vysokou koncentraci k tém s nizkou.
Platné rovnice pro vypocet pak jsou:

d
E(mpv):FD+F , (8)
F, - (i]mp(u V), )
TP
_pd;
T ®)

127kouiTr
F=o o tB“ P (10)

kde t je celkovy ¢as, mp [kg] je hmotnost &astice, v [m-s™] je rychlost ¢astice, Fo [N] je odporova
sila prostfedi, Fn [N] je Brownova sila, tp [S] je odpovédni ¢as rychlosti castice,
pp [kg'm?] je hustota &astice, dp [m] je pramér &astice, u [Pa-s] je absolutni viskozita tekutiny,
® je bezrozmérny vektor normalné distribuovanych ndhodnych Cislic s primérnou hodnotou
rovnou nule, kg = 1,3806488 - 10723 [J-K'!] je Boltzmannova konstanta, T [K] je absolutni
teplota prostedi, rp [m] je polomér ¢astice a ti [S] je Casovy krok, po némz ma program
zaznamenat pohyb jednotlivych ¢astic. Pro kazdou castici je tedy vygenerovana jina hodnota
®, diky ¢emu je sledovany pohyb €astic pseudondhodné generovana hodnot.

S takto pfipravenym modelem pak bylo vytvoreno pét riznych vysledkl, kdy pokazdé bylo
mozné sledovat ptimou blizkost transmisni pravdépodobnosti vypoctenou programem, ktera
piiblizné odpovidala vysledku rovnice dle programu [24].
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Obr. 2: Vysledky predpiipraveného modelu Brownova pohybu z knihovny COMSOL.
Brownian Motion. In: COMSOL Application Gallery [online]. [cit. 2023-03-25]. Dostupné
z: https://www.comsol.com/model/download/1085481/models.particle.brownian_motion.pdf

3.2. Moznosti modelace viskoelastického hydrogelu v programu COMSOL

Moznosti, jak namodelovat hydrogel v CAD rozhrani programu COMSOL n¢kolik, avSak pro
zjednoduSeni a zobecnéni je tfeba velmi Casto zanedbat néjaké vlastnosti hydrogelu jako
takového — napiiklad modelovat hydrogel o piesné komplexni struktufe véetné veskerych
mikrokanalkti vzniklych mezi polymery, potazmo modelovat polymer samotny, je velmi sloZita

a komplexni problematika, z niz je vysledek urCity pouze pro ten jeden nami zkoumany
hydrogel [23],[25].

3.2.1. Modelace rozhrani o ur¢itém mnozstvi kanalka

Hustota sité a jeji porézni struktura, udavajici ,,mnozstvi kanalka“, skrze niz mohou ¢astice
v hydrogelu difundovat, je jednou z definujicich vlastnosti hydrogelu. Ve studii z roku 2018
byl kolagenovy hydrogel zkouman dle procenta hmotnosti xerogelu a dle vzniklé porozity,
ostatné jako velikost porl, ktera je nepiimo tmeérna koncentraci kolagenu. Permeabilita
hydrogelu pak byla zjiSténa pomoci aplikace tlaku a vypocetni rovnice, ostatné obdobné jako
hydraulicka konduktivita. Pro kontrolu a stanoveni difuzivnich vlastnosti hydrogelu byla
provedena zkouska pomoci fluorescen¢niho barviva (FITC-dextran) a pomoci zobrazovaciho
programu ImageJ. Stejnym zpisobem byla zkoumana 1 zéavislost koncentrace latky na
vzdalenosti od mikrokanalkti vzniklych v hydrogelu. Bylo zjisténo, ze s rostouci velikosti
mikrokanalkli za stejného tlakového gradientu ndhle roste téZ uroven difuze a rovnomérnost
rozlozeni koncentrované latky v celém prostfedi kolem mikrokandlku. Obdobné byla zjiSténa
1 nepfima timéra koncentrace v daném bod¢ v zavislosti na vzdalenosti od mikrokanalku. Lze
tedy s jistotou fict, ze difuzivita je nepfimo umérna hmotnostnimu podilu kolagenu. Difuzivita
pak byla stanovena pomoci fitovani experimentalnich dat do rovnice pro vypocet difuzivity
Vv Nicholsonoveé modelu, tedy pti zanedbani proudéni [26].
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S témito znalostmi byly vytvofeny modely o rizné velikosti mikrokanalk (100 pm, 300 um
a 500 um) v programu COMSOL, pficemz bylo zjisténo, ze 500 um kanalky by byly jiz pfilis
velké pro udrzeni integrity modelovaného hydrogelu a pro dostate¢né pomalé vypousténi latky
na to, aby nebyla odplavena. Bylo zjisténo, Ze maximalni velikost kanalkt pro jisté udrzeni
integrity kolagenového hydrogelu je 300 um, pficemz takové mikrokanalky mohou byt
v modelovém hydrogelu maximalné tti [26].

3.2.2. Modelace v poréznim prostiedi

Porézni prostiedi je zdkladnim divodem, pro¢ je latka z hydrogelu schopna difundovat.
V komparativnim modelu k redlnym datim byl vytvoien model difuze z bodu ptavodu (gel je
nosi¢ovym systémem) do ocniho sklivce, ktery je piirozenym hydrogelem skladajicim se
z kolagenu, kyseliny hyaluronové a vody, stim, ze oko bylo tvofeno tfemi vrstvami
zabranujicimi prichod latky tak, aby byla vyrovnana redlna ptirozena ztrata latky pfi pricchodu
vrstvou tkané. Kazda vrstva tkané pak méla vlastni definovanou geometrii, vlastni materialové
vlastnosti (tepelnou roztaznost, dynamickou viskozitu atd.), transportni vlastnosti (permeabilita
1é¢iva skrze danou vrstvu) a dohromady byly spojeny pomoci funkce v programu COMSOL
,Form Union®, ktera umoziuje spojit tii vrstvy v jednotnou soustavu, skrze niZz je mozné
pozorovat vysledky. Geometrie sit¢ pak byla nastavena na normalni a vystup z modelu bylo
odecteni dat kazdych 10 hodin po dobu 100 hodin. V ramci vysledki tento model ukazoval
chovani nepfirozené a neptedvidané pro hydrogely (koncentrace vzdy rapidné vzrostla na startu
a po velmi rychlém dosazeni piku postupné pomalu klesala) [25].
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4. EXPERIMENTALNI CAST

Experimentalni ¢ast této prace se vénuje upravé ptvodniho vzorového modelu Brownova
pohyb z knihovny COMSOL tak, aby doslo k vytvofeni vysledki MSD kiivky typické pro
viskoelastické prostiedi, pfiCemz vypocet MSD probihal v programu MATLAB. Obdobny
postup byl té¢z vyuzit Be. Jakubem Kola¢kem v jeho bakalatské praci, tato prace tedy vychazela
z jeho, kdy bylo snahou vytvofit viskoelastické prostiedi pomoci zabran v upraveném modelu
z aplika¢ni knihovny COMSOL Multiphysics. Byla téz navrhnuta druha moznost modelace,
pomoci pruchodu ¢astic skrze kanalky v obdélniku predstavujici hydrogel [27].

4.1. Upraveny model z knihovny COMSOL Multiphysics

Pivodni model zaplikacni knihovny COMSOL pocitd s Brownovym pohybem ¢éstic
V plynném prostiedi, tim padem bylo zapotiebi vlastnosti prostiedi upravit, avSak model bylo
mozné vyuzit jako zaklad ¢i navod [24].

4.1.1. Zakladni defini¢ni a parametrické vlastnosti daného modelu

V programu COMSOL byl stanoven novy model s rozméry 2D vykresleni a s vypocetni funkci
Particle Tracing for Fluid Flow (fpt). Novy model poZaduje alespon zakladni definici
geometrie tak, aby mél jasné stanovené hranice, v nichz ma pocitat K relativnim rozméram.
Ty mohly zlstat Vv principu stejné, jako ve vychozim modelu, tento model byl tedy opét
kruhového tvaru tvofen dvéma soustiednymi kruznicemi a postaven tak, ze jsou Castice
Vv difundujicim prostiedi vypousStény vSechny naraz ze sttedu. Polomér vnéjsi kruznice byl
definovan tak, aby jakkoliv nezasahoval do samotného vypoctu a do vysledkii programu.
V praxi je mozné si feSeni piedstavit jako injektované Castice do hydrogelu a sledovani jejich
Brownova pohybu v ramci hydrogelu ihned po vpraveni vSech najednou. V ramci geometrie
byly vytvofeny zabrany ve formé dalSich soustiednych kruznic kolem bodu vpraveni (Point of
origin) které byly stfidavé tvofeny ¢astmi, které jsou schopné ¢astici odrazit (zabrany), zatimco
jiné (kanalky) €astici nechaji fadné projit, avSak hned za takovymto kanalkem se nachazela
dal$i zdbrana, ¢imZz mélo byt dosaZeno simulace porézni sité hydrogelu. Jednotlivé ¢asti v ramci
déleni byly vytvoteny rozdélenim kruznice pomoci funkce Partition Edges tak, ze ptvodni
vykreslena kruznice se sama déli na Ctvrtiny, tyto Ctvrtiny pak byly jesté s krokem 0,25
rozdéleny v ramci relativni délky jednotlivych kiivek.

Dohromady byla vyuzita funkce Form Union za ucelem vytvofeni jednotného geometrického
vykresleni pro vypocetni ¢ast programu.

Veskeré dalsi rozméry byly poté zadavany parametricky v zdkladnim defini€énim rozhrani
programul.
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Obr. 3: Parametrické rozhrani programu COMSOL Multiphysics. Program umoZziuje
prejmenovani jednotlivych funkci a éasti.

Tabulka 1: Zadané parametry pro program COMSOL pro vypocet upravovaného modelu

Parametr Hodnota
r_outer [m] (vnitini polomér kruznice) 5-10°
r_inner [m] (polomér kruznice vnitini) 5-10°

rp [m] (polomér &astice) 5-10®
r_step [m] (polomér kroku mezi kruznicemi) | 1-10”7
N_particles [-] (pocet Castic) 500

rho [kg-m?] (hustota &astic) 1050

T [K] (teplota prostiedi) 293,15

w [mPa-s] (dynamicka viskozita vody) 1,0016

Déle byl pomoci rovnice (7) automaticky dopodten koeficient difuzivity D [m?-s™]
na 2,1438-102. Jako zakladni parametr (Default model input) byl vybran prvotni pohyb v
v Case t=0 s a stanoven na 0 m/s. Sit' s uzly pro vypocet byla stanovena automaticky
trojuhelnikova s normalnim rozloZenim.

Celkovy pocet stanovovanych ¢astic byl posunut na 500, jelikoz nad tuto hodnotu jiz nema
pocet ¢astic na vyslednou kiivku MSD vliv.
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Parametrické stanoveni zdabran

V programu bylo nastaveno nékolik zabran ze soustiednych kruznic stiidavé délenych, pficemz
pocet kruznic byl ménén pro pozorovani ptipadné Gpravy MSD k pozadovanému tvaru (Obr. 1
vpravo). Za stejnym ucelem pak byly parametricky postupné piepocitavany pomoci funkce
parametrického pfepoctu studie (Parametric Sweep) na parametr r_step tak, aby ten byl upraven
na nasledujici hodnoty:

Tabulka 2: Zadané hodnoty pro parametr r_step

# Kroky poloméru branicich
kruznic r_step [107'm]
1

SNSRI
® |~ o o

6. 9
Samotny pocet kruht se 1isil (5 a 7 zdbrannych kruht) a byl sledovan vyvoj kiivky MSD dle

poctu kruhG a jejich rozloZeni. Samotny rys poloméri kruznic byl dal zakladnim
r_inner+r_step, kruznice byly tedy vzdy pfidavany po dvou.

Parametrické stanoveni omezeni

Omezeni jsou v podstaté limity funkce, respektive ¢asové omezeni funkce. Pro tento model
bylo z divodu modelaénich technickych moznosti (omezeni doby samotného vypoctu)
nat=1s acasovy krok, pfi némZ ma zaznamenat vysledek na ts = 0,001 s.

4.2. 2D model obdélnikového tvaru

Druhou ¢asti modelace bylo navrhnout 2D model ve tvaru obdélniku, kde by najednou z jedné
strany byly vypoustény Castice zZ vypoustéci matrice tak, aby prochazely rovnymi kanalky
umisténymi v matrici priichoziho prosttedi az do disperzniho prostiedi.

4.2.1. Zakladni defini¢ni a parametrické vlastnosti 2D obdélnikového modelu
V tomto modelu doslo k parametrické definici prostoru, ¢astic a prostiedi jako obdélnikl
pomoci parametrického ur€eni dle nasledujicich parametrti.
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Tabulka 3: Parametry pro obdélnikovy model vytvoreny v programu COMSOL Multiphysics

Parametr Hodnota
Height [m] (Vyska priichoziho obdélniku) 5-10*
Length [m] (Délka priichoziho obdélniku) 5-10°
rp [m] (polomér &astice) 5-108
H_chan [m] (vyska kanalku) 101-10°
N_particles [-] (pocet Castic) 500
rho_particle [kg-m®] (hustota ¢astic) 1050
rho_water [kg-m?] (hustota vody p#i 20 °C) 998,2

T [K] (teplota prostredi) 293,15
1 [mPa-s] (dynamicka viskozita vody) 1,0016
a [m] (rozmér ¢tverce disperzniho prostiedi) 0,001

Tim padem zékladni parametry jak Castic, tak prostfedi zlstaly obdobné, aby bylo mozné
porovnavat vysledky obou vypocti.

Nésledné byl definovan geometricky systém celého modelu, tentokrat pomoci dvanacti
obdélnikid (domén), z toho:

e Devét kanalkt o délce Length a vysce H_chan.

e Jeden obdélnik (matrice) predstavujici zakladni matrix, v némz jsou kanalky umistény,
o délce Length a vysce Height.

e Jeden okolni ¢tverec (okoli), tvofeny tak, aby nezasahoval do celkovych vypocti
(vyska = a, sifka = a).

e Jeden obdélnik (vypoustéci matrice), ktery je pfilehly zjedné strany na obdélnik
predstavujici zakladni matrix a zné&jz jsou podél jeho vertikalni stredové UseCky

vypoustény ¢astice. Vyska obdélniku odpovidala vysce Height a jeho délka parametru
Length

600

V ramci definice geometrie byly veskeré obdélniky spojeny pomoci funkce Form Union tak,
aby mohl program pocitat posun ¢astic ve v§ech z nich.
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Umisténi jednotlivych obdélnikii pomoci soutadnic pak bylo v rdmci dvourozmérného

zobrazeni nasledovné:

e Matrice byla umisténa s levym dolnim rohem v bodé [0,0]

W 4 4 L4 7 -4 a L th
e Vypoustéci obdélnik byl umistén v bodé [- e;;% 0]
Length Height]

e (Okoli bylo umisténo se sttedem v bodé¢ [ i
e Devét kanalkli bylo rovnomérné rozlozeno V plavodni matrici opét pomoci
parametrickych koordinatd po kroku 2-107° m po horizontalni ose.

Obr. 5: Zdkladni vykresleni modelu v programu COMSOL. Modre oznacené cdsti jsou domény, pro néz jsou funkce
vypoctu definované.

Obr. 4:Detailni zabér kandlku v ndvaznosti na vypoustéci matrici z modelu v programu COMSOL.
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Zakladni definici celého modelu bylo opét parametrické stanoveni omezeni modelu, tedy
stanoveni Casu celkového vypoctu t a casového kroku ts, pticemz ty byly definovany stejné,
jako v modelu ptedchozim (t=0,1 s a ts=0,001 s). Tyto ¢asové limity byly nastaveny z divodu
moznosti Uniku ¢astic za pocitané domény, coz by vedlo ke ztraté dat.

4.2.2. Definice v ramci modulu Particle Tracing for Fluid Flow

Pro modul sledovani ¢astic (fpt) bylo tfeba definovat zakladni propustnost jednotlivych hran
definovanych obdélnikti (domén). Ty byly definovany pomoci oddilu Wall v modulu fpt tak,
ze Castice se pii ndrazu do jakékoliv jiné hrany, nez byl vstup a vystup kanalku, byla Castice
snazici se o prichod elasticky odrazena. Pii styku Se vstupem a vystupem kanalku pak bylo
dovoleno ¢astici volné projit bez interakce.

V tomtéz modulu bylo zapotiebi definovat vlastnosti ¢astice v oddilu Particle Properties.
Hustota definovana pomoci parametru rho, primér ¢astice pomoci parametru 2-rp a typove
se jednalo o pevné Castice.

Byl nastaven systém vypousténi ¢astic pomoci funkce oddilu vypousténi z miizky (Release
from Grid). Castice vychazely podél celé délky vypoustéciho obdélniku z jeho vertikalniho osy,
tedy tak, aby v ¢ase t = 0 s jakkoliv neinteragovaly s jakoukoliv hranou, pomoci soufadnic dvou

bodii [~ 292, 0] a [— =252, Height].

V ramci sil, které plisobi na Castice, byl definovan odpor prostifedi pro ty domény, jejichz
veSkeré hrany neodrdzely Castici pfi srdzce, tedy pro kanalky, vypousténi a okoli, pomoci
pododdilu Drag Force. Obdobné¢ byla definovan Browntv pohyb pomoci pododdilu Brownian
Force. Stejnym principem jako sily pak bylo definovano pocitani ¢astic (Particle Counter).
Pro odpor prostiedi byl z pozadovanych vstupt (input) vybran vypoéet pomoci Stokesova
zdkona a zékladni vektor rychlosti U byl definovan jako 0 m-s™. Dynamicka viskozita byla
definovana pomoci parametru eta a hustota pomoci parametru rho_water. Pro vypocet
Brownova pohybu byla definovana teplota pomoci parametru T a dynamicka viskozita pomoci
parametru eta.

V samotném modulu fpt bylo definovano vypousténi Castic a propagace pomoci Newtonovské
formulace, tvorba sekundarnich ¢astic byla omezena na 10 000, fad pfesnosti stén (Wall
Accuracy Order), ktery uréuje stupef extrapolace odrazu od zdi, byl omezen na 1. Céstice byly
definovany jako jednotné velikosti a samotny generator nahodilosti pohybu mél generovat
nahodné unikatni podminky pro pohyb jednotlivych ¢astic.

Mozny zdroj chyby p¥i vypoctu v programu

Vzhledem ke komplikacim pii generaci dat, kdy bylo béhem jednoho ¢asového kroku dosazeno
maximalniho poctu interakci ¢astic se sténami domén byl maximalni pocet téchto interakci
zvysen na 107, coz oviem vedlo ke zvyseni celkového vypodetniho ¢asu.

4.2.3. Tvorba sit¢ modelu (Mesh)
Sit’ modelu byla definovana pomoci automatické tvorby s normalni velikosti jednotlivych
element (hran a uzld). Vysledna sit’ se skladala z 86 016 hran a ze 77 237 vypocetnich uzld.
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4.2.4. Samotna definice studie (Study)

Studie byla jiz pti zadavani nového modelu definovana jako zavisla na ¢ase (Time Dependent).
Byl nastaveny jeji vychozi ¢asy (Output Times) pomoci Casovych limit definovanych
v parametrech. Dopocet byl tedy od ¢asu 0 s po ¢as t s krokem ts.

Parametricky prepocet

Funkci Parametric Sweep byly nastaveny ruzné Siiky kanalki H_chan na rozméry
tak, aby bylo mozné sledovat prichodnost ¢astic za stejny ¢asovy usek pro rizné velké kanalky.
Z ¢asovych davodu byly provedeny dvé rtizné analyzy, jedna pro rozestupy 1-3 a druha
pro 3-7 (viz. Tabulka 4).

Tabulka 4: Tabulka zadanych hodnot parametrii pro parametricky piepocet

# Sitka kanalku
H _chan [10"'m]
1,01
1,05
1,10
1,20
1,30
1,40

7. 1,50
Pti definici Sifky kanalku do parametrického prepoctu bylo potieba nastavit Sitku kanalku tak,
aby méla Castice stale moznost projit, tedy

2rp<H _chan (11)

© |0 |A W N

kdyz tato podminka nebyla splnéna, program celou modelaci zrusil a nebyl schopen ji dopoditat.

wvewvo

vvvvvvvv

bylo zapotiebi upravit plné spiazeny (Fully Coupled) fesi¢ na nelinearni metodu automatickou
Newtonovskou.

4.2.5. Vysledky modelace programu

Samotny program poskytnul vysledky v nékolika pododdilech. V pododdilu Datasets pii stisku
tlacitka Plot vykreslil, pro které domény program generoval vysledky. Skrze cely oddil
vysledki (Results) byl ptidan pododdil vyslednych hodnot (Derived Values), kde byl zadan
vyraz (Expression) gx, tedy soufadnice x kazdé z ¢astic. Po stisknuti vyhodnoceni (Evaluate)
byly tytéz vyhodnocené hodnoty vypsany v novém pododdilu tabulek (Tables), odkud bylo
mozné nastavit jejich export a format jejich exportu, pficemz pro dal$i praci v programu
MATLAB byly exportovany ve formatu .csv. Obdobné byly ziskany hodnoty soutadnic vy,
pouze pomoci zadani vyrazu qy.

Dulezitym pododdilem vysledku je samotné vykresleni trajektorii Castic (Particle Trajectories),
kde je mozné sledovat grafické znazornéni jednotlivych ¢astic v danych ¢asovych krocich a za
daného parametru $itky kanalku.
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4.2.6. Vyuziti programu Matlab

Program Matlab byl diky propojeni s programem COMSOL vyuzit k vykresleni finalnich dat,
respektive k zavislosti log MSD na log ti a k vykresleni MSD v zavislosti na ¢ase k porovnani
s definovanymi viskoelastickymi daty.

Samotny skript byl poskytnut Be. Jakubem Kolackem, ktery jej vyuzil v rdmci své bakalarské
prace. Skript jako takovy vyzadoval pfesny nazev danych dat, aby byl schopen je zpracovat.
Skript se nachazi v pfiloze této prace, potazmo je kdispozici ke stazeni v repositafi:
https://github.com/JakubKolacek/MSDAnalysis
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5. VYSLEDKY A DISKUSE

5.1.

Vysledky z

upravené¢ho modelu (kruhovy)

Kruhovy model byl nékolikrat parametricky upraven tak, aby byly vysledky interpretovatelné
v ramci vykresleni kiivky MSD. Vysledky byly programem vydany ve dvou podobach — ve

form¢ tabulky sledujici koordinaty jednotlivych cCastic po horizontdlni a vertikdlni ose

a ve formé grafického zobrazeni pravé dané rychlosti kazdé z ¢astic pfi Casu t.
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Obr. 6: Vykresleni viskoelastické kiivky diky zdvislosti MSD [m?]
na case t [s] pro kruhovy model se sedmi kruznicovymi zabranami.
V legendé hodnoty r_step [m]. Vykresleno pomoci programu Matlab.
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Obr. 7: Vykresleni viskoelastické kiivky diky zdavislosti MSD [m?]
na Case t [s] pro kruhovy model s péti kruznicovymi zabranami.
V legendé hodnoty r_step [m]. Vykresleno pomoci programu Matlab.
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ZObr. 6 a Obr. 7 je patrné urcité zakiiveni vysledné viskoelastické kiivky, z ¢ehoz lze
usuzovat, ze k ur¢itému zapocteni elastického faktoru doslo. Pro nékres hodnot pro 7 kruhovych
zabran byl odebran oproti péti zdbranam parametr r_step = 1:107 m z déivodu piilisnych
vypocetnich pozadavkll programu pro dany vypocet. Zarovenn je mozné usuzovat, ze 0NO
viskoelastické chovani ve stiedu kfivky neni v modelu dostate¢né oproti definované kiivce.
Tento styl modelace byl v ramci prace nasledné opustén, jelikoz ackoliv predstavuje urcitou
moznost, ¢asova naro¢nost a kapacitni pozadavky programu pro vypocet jsou prilis velké.

Pfi vykresleni samotného grafického znazornéni studie (Obr. 8) 1ze pozorovat, Ze ¢astice maji
riznou rychlost nezavisle na jejich poloze, zaroven Ze nékteré ze zkoumanych castic byly
schopny skrze vytvofené kruznicové zabrany.

%107 T
m

%107
sk

12

10

T s s 4 5 2 1 o 1z 35 4 5 & swtm
Obr. 8: Vykresleni pohybu cdstic v modelu s péti zabranami, r_step=1-107 m v ¢ase t=1 s.
Barva udava rychlost castic v [m-s]. Model vytvoien v programu COMSOL.

5.2. Vysledky obdélnikového modelu

Obdélnikovy model byl pomoci parametrickych upraven tak, aby bylo mozné vydedukovat,
pii kterych rozmérech se vysledna kiivka MSD nejvice podoba redlné viskoelastické kiivce.
Vysledky byly dany programem obdobné, jako u kruhového modelu.
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na log ti [-/ pro obdéinikovy model. V legendé hodnoty H _chan [m].
Vykresleno pomoci programu Matlab.
Ty 4
2 X0 T T T T T T T T T
18
16
14
12
€
41T
<
v
08
06
1.01e-07
1.05¢-07
04 “Lle07 A
1.2e-07
13e-07
02 ———14e07
1.5e-07
0 1 1 1 1 1 1 1 1 1
0.01 0.02 0.03 0.04 0.05 0.06 0.07 0.08 0.09 0.1
7(s)

Obr. 10: Vykresleni viskoelastické kifivky diky zavislosti MSD [m?] na case t [s] pro obdélnikovy

model.

V legende hodnoty H chan [m]. Vykresleno pomoci programu Matlab.
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Na Obr. 11 je mozné pozorovat, ze k difuzi v modelu dochazelo a ¢astice prochazely kanalky,
obdobné jako uroven jejich ,,odcestovani® z plivodni matrice do disperzniho prostiedi
v zavislosti na velikosti kanalkt. Taktéz je patrné, ze z Castic difundovala pies kanalky pouze
¢ast, zatimco znacna €ast jich zlstala v zakladni vypoustéci matrici, obdobné jako v piivodnim
modelu kruhovém. Z Obr. 9 a Obr. 10 vsak lze usoudit, ze vysledné rozdily pro MSD
Vv zavislosti na velikosti kanalkd jsou minimalni, zdroven je na nich mozné vidét urcité zakiiveni
v ramci kiivky na jejim konci (mezi ¢asem t=0,08 s a t=0,1 s). Z tohoto diivodu byl proveden
jesté ovétrovaci experiment s vy$$im ¢asovym limitem a vétSim casovym krokem, pro néz bylo
pocitano (t=1s, ts = 0,01 s). Vzhledem k ¢asové naro¢nosti experimentu pro vSechny zadané
vysky kanalku H_chan [m], byl pak samotny model vypocteny pouze pro parametry Cislo
1,5a7 (Tabulka 4).
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Obr. 13: Vykreslent viskoelastické kifivky diky zavislosti MSD [m?] na case
t [s] pro obdélnikovy model. V legendé hodnoty H chan [m]. Vykresleno
pomoci programu Matlab.

106 T

///
107 P 4
e 4
NH ///'
é -
< W
4 e
v . &
y‘/
~
e
108 / -
2
1.01e-07
— 1.3e07
1.5¢07
9 |
10
102 10! 10°

r(s)
Obr. 12:Vykresieni difuzivity prostiedi diky zavislosti log MSD [-] na log ti [-] pro

obdélnikovy model. V legendée hodnoty H chan [m]. Vykresleno pomoci programu
Matlab.

Z Obr. 13 a Obr. 12 je patrné, ze tento model pii dostatecném limitnim parametru casu t [S] je
schopny pfiméfené vérné viskoelastické prostiedi typické pro hydrogely (viz. Obr. 1).
Navzdory napodobeni viskoelastickych vlastnosti nebyl model validovan oproti realnym datim
a vzhledem k vysoké vypocetni ndro¢nosti neni mozné urc€it, zdali by bylo mozné sledovat
zakfiveni viskoelastické k¥ivky i pro delsi limitni ¢asy t [S] neZ byla definovana 1 s.
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5.2.1. Vyuziti obdélnikového modelu na matetské fakulté

Prozatim je vyuziti obdélnikového modelu Cisté teoretické a je potifeba jej validovat oproti
realnym datim. Samotny model je stanoven tak, aby bylo mozné pouze simulovat urcité
sitovani hydrogell, respektive urcitou hustotu prostoru, skrze n€jz muze v modelu ¢astice
difundovat.

Takto navrhnuty model ma potencial Setfeni Casu v ramci mikroreologického stanovovani
vlastnosti hydrogelti za ucelem ziskdni pozadovanych vlastnosti hydrogeli napi. pro dané
1é¢iva, pro néz ma hydrogel byt nosi¢em. V piipadé¢ simulace pro jeden parametr trva

vewr
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6. ZAVER

V teoretické casti byl uveden princip Brownova pohybu a jeho souvislosti s difuzi, princip
Brownova pohybu v hydrogelech. Byla téZ uvedena definice k¥ivky MSD. V experimentalni
Casti pak byl Gspé$né definovan takovy model, aby bylo mozné modelovat viskoelastické
podminky hydrogelu.

Veskera prace vychazela z uprav tzv. vzorového modelu z knihovny aplikace COMSOL, ktery
byl porovnavan a uspésné validovan oproti experimentalnim datim z odbornych studii. Cilem
navrhovanych tprav modelu bylo pfiblizit se viskoelastickému chovani typického pro prostredi
hydrogelt.

Bylo navédzano na jiz u¢inéné upravy vzorového modelu, pfi¢emz model samotny byl n¢kolikrat
upravovan V ramci svych parametrickych systému tak, aby vykazoval elastictéjsi vlastnosti nez
dany model. Samotny model vSak vykazoval pouze elastitéj$i vlastnosti, nikoliv
viskoelastickou zavislost.

Druhym vytvofenym modelem pak byl takovy, ktery by simuloval piechod latky z hydrogelu,
jehoz porozita byla v tomto ptipad¢ simulovana pomoci kanalki, do difuzniho prostfedi. Tento
model vykazoval jiz viskoelastické vlastnosti typické pro hydrogely.

Pro samotné vyhodnoceni byly uzité skripta pro program MATLAB nachystana Bc. Jakubem
Kolackem.
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8. SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK A SYMBOLU

8.1. Zkratky
Con-A — Concavalin A

MSD - stiedni kvadraticky posun ¢astic (Mean Square Displacement) [m?]

ECH — Elektrokonduktivni hydrogely

FITC-dextran — Fluorescein isothiokyanat — Fluorescen¢ni barvivo

fpt — Modul sledovani pohybu ¢astic v tekutém toku (Particle Tracing for Fluid Flow)
IPN — Interpenetrujici sit’

PDMS — Poly(dimethylsiloxan)

PEG — Polyethylenglykol

PHEMA — Poly(hydroxyethylmethylakrylat)

PNIPAM — Poly(N-isopropylakrylamid)

Semi-IPN — Semi-interpenetrujici sit’

8.2.  Symboly
ai— délka pohybu ¢astice v Case ti od posledniho ¢asu [m]

a? — stfedni kvadraticky posun &astic (t¢z MSD) [m?]
¢ — koncentrace [mol/m®]

D — Difuzivita [m?/s]

d — dimenzionalita [-]

Fb — vektor Brownovy sily [N]

Fo — vektor sily odporu prostiedi [N]
ks — Boltzmannova konstanta [J-K™]
mp — hmotnost ¢astice [kg]

I — vektorova poloha castice

rp, — polomér ¢astice [M]

T — teplota [K]

t — celkovy Cas métenti [s]

ti — aktualni ¢as méfeni [S]

v — vektor rychlosti [m/s]

o — mira difuzivity prostiedi [-]
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A — sitka ktivky pravdépodobnosti
u — dynamicka viskozita [Pa-s]

& — mira gaussovského Sumu

pp — hustota &astice [kg-m™]

Tp — odpovédni Cas Castice [s]

® — bezrozmérny vektor distribuce ¢astic [-]
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