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1 Uvod

Deformacia elastickych objektov v désledku toku v tekutine alebo in-
terakcie s inymi takymi objektmi je dolezitym problémom v zdkladnom
vyskume, ako aj v biomedicinskych, biochemickych ¢i farmakologickych
aplikaciach. Jednym z najvyraznejsich prikladov je stidium krvnych bu-
niek. Ich elastické vlastnosti maju vyznamny vplyv na fyziologické bunkové
funkcie a tiez ovplyviuju reologiu celej krvi. Elasticita tiez zohrava dolezitu
tlohu pri priadeni krviniek v mikrofluidickych zariadeniach. Takéto zaria-
denia sa pouzivajui na diagnostiku, triedenie ¢i zachytavanie vybranych
buniek alebo inych objektov nachddzajtcich sa v krvnej suspenzii. Pro-
totypy takychto zariadeni existuju, avsak ich dalsi vyvoj si vyzaduje nové
pokusy.

7 toho plynie velky zaujem o pochopenie dynamiky krvnych buniek.
Experimentéalne stiidie ich mechaniky st vsak zvycajne tazko uskutocnitel-
né kvoli malym rozmerom a zlozitej fyzikalnej interpretacii experimentov.
Taktiez vyroba mikrofluidickych zariadeni je technologicky, financne a ca-
sovo naro¢na. Preto je hlavne vdaka rozvoju informac¢no-komunikacnych
technologii v ostatnych desatroc¢iach vypoctové modelovanie dobrou alter-
nativou. Pocitacové simulacie mozu sluzit k lepSiemu pochopeniu vlast-
nosti buniek a ich spravania v Specifickych podmienkach a tym mozu
napomoct aj k dalsiemu vyvoju a optimalizacii mikrofluidickych zariadeni.

K modelovaniu krvi existuju rozne pristupy a tejto oblasti sa venuju
rozne vyskumné skupiny ¢i jednotlivci po celom svete. Jeden takyto model
bol vytvoreny a dalej sa vyvija aj Fakulte riadenia a informatiky Zilinskej
univerzity vyskumnou skupinou Cell-in-fluid. Tento model je implemento-
vany v softvéri ESPResSo s licenciou Open Source a umoznuje modelovanie
krvi na trovni krvnych buniek ponorenych v kvapaline. Doposial bola
najvacsia pozornost venovana modelovaniu jednotlivej Cervenej krvinky,
spravnemu zachyteniu jej viskoelastickych vlastnosti. Boli uskuto¢nené
kalibracné experimenty pre spravne nastavenie parametrov modelu uréu-
jucich tieto vlastnosti. Navrhnutd bola metéda na spravnu kalibraciu in-
terakcie objektov a tekutiny v ktorej st vnorené. S modelom uz bolo
vykonanych aj niekolko vzorovych aplikacnych stidii, kde sa simulovali
Specifické podmienky pri toku krvi alebo inych tectcich objektov v Casti-
ach mikrofluidickych zariadeni.

Cielom tejto dizertacnej prace nie je dalsi vyvoj a priame vylepSovanie
tohto modelu. Na model sme sa v praci pozerali z hladiska pouzivatela
a slazil ako nastroj na dosiahnutie urcenych cielov.



1.1 Ciele prace

Ciele prace boli definované nasledovne:

o Identifikovat charakteristiky simulacnijch vysledkov toku elastickych
objektov v kvapaline, ktoré vyjadruji tuspesnost simulacného modelu
vzhladom na redlne experimenty.

o Urobit analyzu simulacnych vysledkov roznymi metédami spracovania
ddt a navrhnit vlastné metdédy spracovania a ziskavania informdcii
zo simulacnych vysledkowv.

e Na zdklade ziskangjch informdcii navrhnut postup pre kompardciu
stmulacného experimentu s laboratornym experimentom, pripadne
roznych simulacnijch experimentov navzdjom.

Pri toku Tubovolnych objektov je dblezité spravanie sa tekutiny v ktorej
st objekty ponorené. Preto sme sa zamerali aj na charakteristiky toku
samotnej tekutiny v mikrofluidickych kanaloch v zavislosti od rézneho
nastavenia simuldcie. Ako elastické objekty boli v préci pouzité cervené
krvinky (dalej aj RBC ako red blood cell), no mnohé vysledky a zavery
st platné aj pre iné bunky, respektive iné elastické aj pevné teciice ob-
jekty. Modelovaniu a simuldciam jednotlivej ¢ervenej krvinky bol veno-
vany uz velky priestor. Je mozné néjst charakteristiky, ¢i uz kvantitativne
alebo kvalitativne, ktoré musia modely spliiat, aby ich bolo moiné po-
vazovat za validné. Preto sme sa v praci zamerali na doteraz malo sku-
mané charakteristiky toku véacsieho mnozstva ¢ervenych krviniek zalozené
na Statistickom spravani. Identifikované su také kvantitativne charak-
teristiky, ktoré povazujeme za dolezité a dostatocne Specifické pre popis
celkového spravania sa krvnych castic pocas ich toku. Tieto charakteris-
tiky by mali slazif nielen na dalsiu validaciu modelu, ale aj na porovnanie
roznych modelov medzi sebou alebo na verifikdciu simula¢nych vysledkov
vzhladom na rézne nastavenie pouzivaného modelu. Pre potreby validacie
by malo byt mozné tieto charakteristiky ziskat aj zo spracovania videi z la-
boratérnych experimentov. Navrhnuté charakteristiky sa tykaja rychlosti,
rotacie, natocCeniu a trajektérii buniek pocas toku.

Vsetky navrhnuté charakteristiky st ziskavané spracovanim jednodu-
chych vystupnych dat zo simuldcie (pripadne videa) pomocou Statistickych
metod, ktorych pouzitie pre takyto pripad je nové. Pouzité su jednoduché
metody, ako ndjdenie minim, maxim, priemerov a nasledné triedenie podla
velkosti. Ale aj pokrocilé metdédy ako aplikicia diskrétnej Fourierovej
transformacie, analyza hlavnych komponentov alebo metéd strojového uce-
nia. Spracované data nemusia slizi len pre potreby porovnavania modelu.



Casto odhalia aj skryté informéacie, umoziujiice lepsie pochopenie ski-
maného systému. Navrhnuté si aj metédy porovnania tychto charakter-
istik pomocou standardnych Statistickych testov a inych metod.

Na zéaver je navrhnuty postup pre kompariciu simula¢ného experi-
mentu s laboratérnym experimentom, pripadne viacerych simula¢nych ex-
perimentov navzajom. Simulaéné experimenty sa moézu 1iSif modelom,
ktory bol pre simuldciu pouzity alebo iba réznym nastavenim parametrov
jedného modelu. Zameriame sa na experimenty toku c¢ervenych krviniek
v mikrofluidickych zariadeniach. Postup bude podobny aj pre iné objekty,
pripadne iné prostredie, v ktorom sa objekty pohybuji. Porovnanie simu-
la¢ného experimentu s laboratérnym experimentom slizi najmé na valida-
ciu modelu. Porovnanie réznych simulacnych experimentov navzijom je
vhodné na overenie korektnosti pouzitych modelov a méze viest k rozhod-
nutiu, ktory model je vhodné dalej pouzivat.

2 Sucasny stav

V tejto kapitole dizertacnej prace je popisany sucasny stav riesenej prob-
lematiky. Najskor je predstavené zloZenie redlnej krvi a fyziolégiu cer-
venych krviniek. Dalej st uvedené rézne pristupy k modelovaniu krvi.
Najvicsi doraz v celej kapitole je kladeny na predstavenie konkrétneho
modelu, ktory sa praci dalej vyuziva. Popisané st jeho matematicko-
fyzikalne principy, ale aj implementacia v softvéri. V dalSich castiach
su predstavené metédy pre nastavovanie doélezitych parametrov modelu,
sposoby validacie modelu a mozné aplikdcie modelu. Model je uréeny na
simulovanie toku krvi v umelych kanaloch, preto st na konci kapitoly uve-
dené niektoré teoretické principy popisujice tok v kanéloch.

2.1 Popis modelu

Model pozostava z dvoch hlavnych casti: z modelu tekutiny a modelu
elastickych objektov. Tekutina je modelovanid pomocou Lattice Boltz-
manovej metédy ([12]). Model elastickych objektov bol vyvinuty vyskum-
nou skupinou Cell-in-fluid ([I]) posobiacou na nasej fakulte. Tento model
je zalozeny na diskretizacii povrchu nepravidelnou trojuholnikovou sietou.
Elastické vlastnosti objektu zabezpecuje pét elastickych modulov. Neskor
bol do modelu zahrnuty aj viskézny modul, ktory zabezpecuje viskézne
spravanie objektu. Pre spravne fungovanie modelu je tiez potrebné zahrnuit
vzajomné interakcie medzi tymito castami a aj inymi objektami pritom-
nymi v simuldcidch (steny kandla, prekdzky a podobne). Cely model je



implementovany v softvéri ESPResSo ([3] [2]), pricom model elastickych
objektov bol do softvéru doplneny vyskumnou skupinou Cell-in-fluid ([9]).

2.2 Nastavenie a kalibracia parametrov

Mnohé parametre modelu, ako viskozita, hustota alebo rychlost tekutiny
maji presnu fyzikdlnu interpreticiu a daji sa priamo nastavit na zak-
lade vlastnosti modelovaného objektu. Podobne napriklad tvary a velkosti
kandalov, prekazok alebo aj samotnych tecticich objektov.

Iné parametre st na zvazeni pouzivatela a nie je mozné jednoznacne
povedat, ako ich treba nastavit. Ide napriklad o velkost diskretizacie
tekutiny alebo objektu.

A mnohé parametre modelu nemaji jednoznacni priamu fyzikélnu in-
terpretaciu. Je vhodné nastavit/kalibrovat ich podla zndmych fyzikdl-
nych alebo laboratérnych experimentov. Do tejto kategérie patria naprik-
lad parametre reprezentujice visko-elastické koeficienty alebo parameter
pre zadavanie koeficientu dmernosti interakcie medzi objektom a tekuti-
nou. Metdéda na kalibrciu elastickych parametrov je popisand v [20],
viskézneho parametra v [I5] a parametra interakcie objektu a tekutiny
v [§]. Vsetky met6dy st zaloZené na porovnani vysledkov simulacnych ex-
perimentov a laboratérnych, prip. teoretickych experimentov. Pre parame-
tre ovplyvnujuce interakcie medzi objektami a medzi objektom a prekaz-
kami zatial nebola navrhnuta takato exaktna metoda.

2.3 Validacia modelu

NajspolahlivejSou formou validacie tohto typu modelu je porovnanie jeho
vysledkov s predpokladanym biologickym a fyzikalnym spravanim. Zdro-
jom informécii o biologickom spravani si laboratérne experimenty. Model
mozno povazovat validny pre zachytenie viskoelastického spravania cer-
venej krvinky, pretoze vsetky kalibracné experimenty moézeme zaroven po-
vazovat za validacné. V sicasnosti sa pracuje na validacii modelu pre expe-
rimenty toku samostatnej ¢ervenej krvinky porovnanim so zndmymi pub-
likovanymi laboratérnymi experimentami. Neexistuje vSsak mnoho pub-
likacii, ktoré by kvantitativne popisovali hromadné spravanie Cervenych
krviniek pocas ich toku. Najspolahlivejsia metéda sa ukazuje porovnanie
simulac¢nych vysledkov s informéciami ziskanymi po spracovani videozéz-
namu z laboratérnych experimentov tohoto typu, pomocou dopredu urce-
nych kvantitativnych charakteristik popisujiice ddlezité spravanie krviniek.



3 Analyza a nastavenie parametrov modelu
tekutiny

Spréavanie sa tekutiny je pri experimentoch v mikrofluidickych zariadeniach
klicové. V tejto kapitole sme analyzovali model tekutiny a niektorych
jeho parametrov, ktorych nastavenie nie je tiplne zrejmé, a ktoré moézu byt
zdrojom nepresnosti a odchylok od reality. V druhej ¢asti kapitoly st uve-
dené vysledky studie [13], kde sme v kandloch mikrofluidickych zariaden{
roznych tvarov a velkosti merali a testovali objemové prietoky vzhladom na
nastavenie parametrov modelu tekutiny a pritomnost modelov ¢ervenych
krviniek v simulacii.

3.1 Vplyv diskretizacie tekutiny na objemovy prietok

V tejto casti bola vykonana jednoduchéd stidia, kde sme merali obje-
movy prietok a Cas ustdlenia pre rézne velkosti parametra priestorového
kroku (grid) mriezky tekutiny. Pre potreby experimentu sme vytvorili
jednoduchy kanal s dolnou a hornou stenou s rozmermi 24 x 24 x 96 pm.
Tekutina bola pustend externou silou v x smere. Medzi dvoma stenami
sa vytvoril parabolicky (Poiseuilleov tok). Objemovy prietok sme pocitali
ako integral profilu rychlosti tekutiny. Takyto vypocet objemového prie-
toku vsSak nie je uplne presny. Vzhladom na spésob modelovania hranic
tekutiny je nenulova rychlost aj vo vnitri prekdzok. V skutocnosti by
ale na hranici mala byt nulova rychlost. Vypocitany objemovy prietok v
sebe zahina aj ,,objem“ tekutiny v prekazkach a moze sa lisit od redlneho
objemového prietoku, ktory chceme simulovat.

grid_ || 0.5 | 1 | 2 | 3 | 4
3

objemovy prietok 1 [£—] 898,51 878,16 835,62 790,75 743,91
rozdiel (%] 0,00 2,27 7,00 “11,99 17,21
maximélna rychlost [’7;?] 0,02349 0,02343 0,02319 0,02278 0,02221
rozdiel [% 0,00 0,26 1,30 3,03 5,45

simulaény as [us 824 824 824 824 824

dizka simulacie [s 9661 1384 374 243 204

Table 1: Vysledky analyzy objemového prietoku pri réznej diskretizacii
tekutiny.

7 vysledkov v Tab. vyplyva, ze dvojnasobné zjemnenie mriezky
tekutiny predizi ¢as vypoctu priblizne osemnasobne. Pri volbe velkosti
diskretizacie modelu tekutiny teda musime vzdy zvolit kompromis medzi
presnostou a vypoctovym casom.



3.2 Objemovy prietok v komplexnejsich kanaloch

V tejto Casti sme skumali zavislost objemového prietoku a externej sily,
ktorou rozhybavame tekutinu. v kanaloch pouzivanych pocas laborator-
nych biologickych experimentov. Predpoklad bol, Ze objemovy prietok
je od externej sily linedrne zavisly v rozsahu rychlosti tekutiny, ktoré sa
pri experimentoch bezne vyskytuji. Ak by to platilo, Zelany objemovy
prietok by sa dal ziskat vdaka jednej testovacej simulécii. Pre tento tcel
sme vykonali niekolko simulacii v troch réznych kandloch. Simulac¢ny
parameter vonkajsej sily bol nastaveny na rézne hodnoty, aby sa overil
linedrny vztah medzi objemovym prietokom a simulacnym parametrom.
Najskor sme testovali objemovy prietok v kandli iba s tekutinou, potom aj
s modelmi c¢ervenych krviniek.

Ako ukazku uvedieme vysledky pre simuldciu vykonana v kandli 1.
ingpirovanom [14], simulovany vysek mal hibku 100 pm, Sirku 150 pm
a dizku 260 pm a obsahoval valcovité prekazky s polomerom 50 um a
medzerou medzi nimi taktiez 50 pm-

Figure 2: Objemové prietoky a prislichajice

bjer{um?/us]

— 700806 hodnoty parametra externej sily pre kanal I.
3,50E-05 .
7100605 Ext_sila‘ Mult. E::?;“S] Ie\fc‘sl't' ‘ Dif. (%]
0 7,00E-05 s bunkam bez buniek
3 Y 0,000007 | 1 4,5 1,0 0,0%
0 10000 20000 30000
Potet simulacnych krokov 0,000035 | 5 22,4 5,0 0,0%

. . 0,00007 10 44,8 10,0 0,0%
Flgure 1: Pocet krokov potreb— 0,00035 50 223,6 49,9 -0,1%
nych pre ustdlenie objemového o,0007 100 445,7 99,6 -0,4%

. ’1. N - 9
prietoku v kandli I pre rozne _0,0035 500 2571*;‘ ] 4627 7.5%

s unkami
hodnoty externej sily. 0.000007 | 1 " 10 0.0%
0,000014 | 2 8,9 2,0 0,0%
0,00007 | 10 44,5 9,9 -0,6%

Ako je vidiet z Tab. [2| objemovy prietok je linedrne zavisly od paramet-
ra vonkajsej sily pre malé multiplikatory. Linearita je vyrazne narusena, ak
multiplikdtor dosiahne hodnotu 500. Percentualny rozdiel medzi ziskanou
a o¢akavanou hodnotou je asi 7,5%. DalSie pozorovanie, ktoré mozeme
urobit, je podobnost medzi hodnotami objemovych prietokov ziskanych
zo simuldcii bez Cervenych krviniek a hodnotami ziskanymi zo simulécii s
cervenymi krvinkami. Modely s bunkami potrebovali viac ¢asu na dosi-
ahnutie stabilizovaného objemového prietoku, ale kone¢na hodnota bola
podobna simulécii bez buniek. Podobné vysledky sme ziskali aj pre dalsie
dva testované kandly.



4 Analyza modelu cervenej krvinky

Tvar cervenej krvinky je jednou z jej zasadnych vlastnosti. V modeli ju
zachytava povrchova siet, ktord méze mat rézny pocet uzlov a tie mozu
byt na povrchu roézne rozmiestnené. Zalezi to od sp6sobu, ako bola siet
vytvorena.

Tvar moézeme ziskat dvoma procesmi. Prvy sposob je explicitne, ked
pozname analytickt rovnicu popisujtcu jej povrch, na ktory potom mézeme
vygenerovat body reprezentujice vrcholy trojuholnikovej siete.

V prirode sa ¢ervend krvinka vyvinie z retikulocytu, ktory ma gulovity
tvar a postupnym zmensovanim objemu sa dostane do stavu s miniméalnou
potencidlnou energiou. Pomocou nasho modelu je tiez mozné simulovat
takyto proces, ktorého vysledkom je povrchova sief podobné tvaru cer-
venej krvinky. Takyto scendr nazveme ,vyfukovaci“ (defla¢ny), kedy guli
so ziadanym povrchom postupne zniZujeme objem na potrebni hodnotu.
Podobne mozeme uplatnit ,nafukovaci“ (infla¢ny) scendr, kedy guli so Zi-
adanym objemom postupne zvysujeme povrch na pozadovani hodnotu.

V [10] sme sa zaoberali porovnanim povrchovych sieti vzniknutych de-
flacnym a inflacnym experimentom so sietou vygenerovanou podla analyt-
ického tvaru pomocou statistickych metéd. Velkost a tvar krvinky sa da
definovat pomocou jej objemu, povrchu a rozmerov. Tieto charakteristiky
sa vSak daju ovplyvnit simula¢nym nastavenim. Preto sme sa rozhodli
zmerat zakrivenie jednotlivych modelov pomocou velkosti uhlov medzi
incidentnymi trojuholnikmi povrchovych sieti. Rozdelenia pravdepodob-
nosti takto ziskanych uhlov pre jednotlivé povrchové siete sme navzajom
porovnéavali.

4.1 Analyza povrchovych sieti cervenej krvinky po-
mocou biologického experimentu

V stadii ([7]) sme analyzovali povrchové siete cervenych krviniek pomocou
experimentu. Navzajom sme porovnali Styri siete s priblizne rovnakym
poctom vrcholov, ktoré vsak boli vytvorené réznym spésobom. Dve boli
vygenerované podla analytického tvaru, ale kazdu v inom softvéri, jedna
bola vytvorené vyfuknutim a nafiknutim gule (Fig.

Na tychto sietach sme testovali aky efekt ma rozny tvar povrchovej siete
a rozne rozmiestnenie vrcholov tejto siete na elastické vlastnosti modelu
cervenej krvinky. Pre tento ucel sme sa rozhodli na kazdej sieti vykonat
natahovaci experiment ([I1]). Vysledky st zndzornené na Fig.

Vidime, ze ziadna sief neméa chybu prediienia a skratenia oproti bi-
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Figure 3: Zavislost zmeny priecneho a pozdiineho priemeru od aplikovanej ex-
ternej sily. Ciernou krivkou st znazornené vysledky z biologického experimentu
a ich rozptyl (biologické krvinky sa navzdjom lisia).

ologickej bunke vicsiu ako tato odchylka. Znamend to, ze v simulacidch
s cervenymi krvinkami mézeme pouzit hociktora z tychto povrchovych sie-
t

5 Statistické charakteristiky toku ¢ervenych
krviniek

V studiach [5] a [17] sme navrhli kvantitativne charakteristiky, ktoré dosta-
toCne popisuju spravanie sa ¢ervenych krviniek pocas toku v mikrofluidic-
kych zariadeniach. Pomocou tychto charakteristik by sme mali ziskat kva-
lifikovani odpoved na otazku, ¢i st dva porovnavané experimenty zhodné
alebo nie. Metdéda by mala slazif na porovnanie simula¢nych experimen-
tov so vzorovym laboratérnym experimentom, ale aj viacerych simula¢nych
experimentov medzi sebou.

Vstupné data na vytvorenie charakteristik sme navrhli relativne jedno-
duché, aby ich bolo mozné a prirodzené ziskaf ako vystupy Iubovolného
simula¢ného modelu, ale aj spracovanim videa z in vitro experimentu.
Napriek jednoduchosti by mali data dostatocne detailne popisovat dy-
namiku pohybu desiatok az stoviek objektov pocas experimentu, stochas-
tickost experimentu, vzdjomné interakcie medzi objektami ¢i medzi ob-
jektami a kanilom. Castejsie data zachytavajice pohyb krviniek, zod-
povedajice zdznamu z vysokorychlostnej kamery, obsahovali: rychlosti
buniek a rychlosti rotacie buniek. Data zodpovedajice menej Castym
casovym snimkam obsahovali: polohy krviniek a natocenie krviniek defi-



nované rozmermi kvadrov im opisanym.

Priame porovnanie dvoch obdobnych sad takychto dat by ndm ziadnu
informéciu neprinieslo, a preto je potrebné ich Statistické spracovanie,
ktoré ich zredukuje do obsahu a formy vhodnej pre porovnavanie. Charak-
teristiky sme vyvinuli a testovali zatial iba na vysledkoch zo simula¢nych
experimentov vykonanych pomocou referencného modelu v réznych topo-
légidch a s réznymi simulaénymi parametrami (rychlost tekutiny, pocet
krviniek, pociatoéné rozmiestnenie krviniek).

5.1 Spracovanie dat pohybu krviniek

Spracovanie a vytvorenie charakteristik dat pohybu krviniek (rychlosti
krviniek a rychlosti rotécie buniek) si uvedieme na priklade rychlosti.
Zo ziskanych dat sme vypocitali hodnoty absoliitnej rychlosti pre kazda
RBC. Pre kazdy takyto vektor sme potom urcili jeho minimélnu hodnotu,
maximélnu hodnotu, rozdiel maximélnej a minimalnej hodnoty a priemer
nameranych hodno6t. Napriek velkému zjednoduseniu tieto hodnoty pre kaz-
di RBC mali zachytif spomalenie pri kolizii s prekazkou alebo pohybe v na-
jSirSom mieste kandla, vysoku rychlost pri bezkonfliktnom prekonani miest
zuzeného prietoku, variabilitu pohybu bunky dant rozdielom tychto hod-
noét a celkové zastipenie ,pomalych® a ,rychlych® miest v jej trajektorii.
Kazdu zo sledovanych charakteristik sme nasledne ulozili do samostatného
vektora (pre jeden experiment) a kazdy z nich nezédvisle usporiadali podla
velkosti. Tieto Styri vektory (v_min, v_maz, v_dif, v_avg) predstavuji
prvu celkovil charakteristiku pohybu viacerych cervenych krviniek.

Podobnost sme kvantitativne charakterizovali pouzitim standardného
Kolmogorov-Smirnov testu (KS-test). Ako najspolahlivej$ia sa ukézala
Statistika v__avg (Tab. . Vysledky pre viaceré druhy kandlov (A, B,
C, D, E), ktoré boli rovnako velké, no lisili sa po¢tom a usporiadanim
prekazok.

Table 2: Vysledky Kolmogorov-Smirnov testu pre v__awvg charakteristiku pre
simulécie A50a, A50b, B50a, B50b, C50a, C50b, D50a, D50b, E50a, E50b.

avg || A50a | A50b | B50a | BBOb | C50a | C50b | D50a | D50b | E50a | E50b
AB50a - 0,9541 | 0,0009 | 2.,76E-05 | 0,6779 0,3584 1,08E-08 | 7,16BE-05 | 5,00E-19 | 7,29BE-20
A50b g - 0,0004 | 1,02B-05 | 0,5077 0,3584 2,97E-09 | 2,76BE-05 | 5,00B-19 | 7,29B-20
B50a hy hq - 0,6779 0,0021 0,0021 1,78E-04 8,90E-03 2,07E-17 1,25E-16
B50b hy hq ho - 0,0001 2,76E-05 9,66E-04 1,71E-02 2,07E-17 7,23E-16
C50a o T Ty iy - 0,8401 T,08E-08 | 7,16B-05 | 3,28B-18 | 7,29B-20
C50b g g 2 Ty o - 1,08E-08 | 7,16B-05 | 5,00BE-19 | 7,29B-20
D50a 7y Ry 3 2 Ty 3 - 0,5077 281E-11 | 1,12B-11
D50b 3 3 3 hy Ty Ty g - 481E-11 | 2,49E-12
E50a 7y Ry 7y 7y Ty y 7y 7y - 0,9541
E50b 2 2 2 2 Ry 1 2 2 ) E

Ako hg sme oznagcili Statisticky vysledok, pre ktory nezamietame hy-
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potézu Hy, ze namerané data pochadzaju z rovnakého rozdelenia, na hla-
dine vyznamnosti e = 0.05 oproti alternativnej hypotéze H;. Ak sme H|
zamietli, oznacili sme to h;.

Grafy vektorov rychlosti jednotlivych RBC tiez vykazovali periodick-
ost ich spravania. T4 este lepsie charakterizuje topolégiu kandla vratane
pravidelnosti pola prekdzok (zrychleny pohyb objektov v miestach zizenia,
pomalsi v sirsich pasdzach kandla) a trajektériu jednotlivych buniek v riom
(spomalenie pri ndraze do prekdzky a pri stene kanéla, zrychlenie pri bez-
kontaktnom prechode medzerou medzi prekazkami atd.). Nepravidelnosti
a poruchy v periodicite zrejme zodpovedaju koliziam krviniek navzajom.
Pocet peridd charakterizuje aj celkovil rychlost bunky resp. vzdialenost,
ktort kanalom presla.

Na rychlostné data sme preto pouzili diskrétnu Fourierovu transfor-
méciu (DFT). Pre kazda z 50 buniek sme uréili jej 3 najvyznamnejsie
frekvencie, pricom pre véicsinu buniek bola prva z nich vyrazne. Tym sme
ziskali druht, omnoho jemnejsiu charakteristiku pohybu objektov v toku.
Grafy vektorov v_dom a v_imp na Figl] a Figlf ilustruji mieru podob-
nosti tejto charakteristiky pre experimenty A50a a A50b (ktoré sa lisia
iba ndhodnym podiatoénym rozmiestnenim) a ich rozdiel pri porovnani
experimentov A50a, A50c a B50a (kde A50c mé neprirodzené pravidelné
rozostavenie buniek a B50a je z iného kandla). ESte vyraznejsie vysledky
ziskame, ked hodnoty kumulovali do skupin po piatich frekvenciach.

1 20

0 3
0 0
15 1
° AS0a_d - -AS0:
6 —— AS0a dom | 10 — AS0a imp 10 2-dom | 20 2-imp
Asoc dom | 15 asoc i
4 = A50b_dom = A50b_imp °
5 5 ——B50a dom | 10 ~——B50a_imp
2 s .
o 0 0

o
1357 91113151719212325 15 9131721252033 3741 1357 91113151719212225 15 91317212520333701

Figure 4: Zhodny priebeh poc¢tu Figure 5: Rozdielny priebeh poctu
po¢tu dominantnych a dolezitych  dominantnych a dolezitych frekven-
frekvencii. cif.

Podobné metédy sme pouzili na spracovanie a vytvorenie charakte-
ristik rotacii. Rotaciu sme definovali ako rozdiel z-zlozky rychlosti v y-
extrémnych bodoch (,,pravy“ a ,lavy“ bod v smere toku). Tento rozdiel
zodpovedd okamzitej rotacii buniek a znamienko rozdielu smeru rotécie.
Takyto vektor bol k dispozicii pre kazdu z krviniek. Najskor sme pre kazda
bunku zistili jej maximalnu hodnotu rotécie (v jednom a druhom smere),
priemernd hodnotu tabelovanych hodnot, pocet zmien smeru rotacie a in-
tegral (plochu) medzi grafmi z-zlozky rychlosti v ,Javom® a ,pravom* ex-
tremalnom bode. Tato hodnota by mala zodpovedaf celkovej miere rota-
cie. Na takto ziskané vektory sme opéat aplikovali K-s test, ktory potvrdil
zhodu medzi podobnymi experimentami a zvacsa aj odlisil tie rozdielne.
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Data rychlosti prejavovali periodické spravanie, preto sme na ne tiez ap-
likovali diskrétnu Fourierovu transforméciu, podobne ako pri rychlostnym
datach.

5.2 Analyza casovych snimok

Pre data o polohach sme nacrtli charakteristiky stuvisiace s pocetnostou
buniek v dopredu definovanych zénach vo vnutri kandla. Zony zavisia od
topologie kanéla, preto nemalo zmysel medzi navzajom porovnavat exper-
imenty z réznych kandlov. Téato charakteristika by vsak mala vyznam
pre porovnanie laboratérneho a simulaéného experimentu, pripadne dvoch
simula¢nych experimentov vykonanych v kanali s rovnakou topologiou.

Natocenie bunky sme charakterizovali rozmermi kvadra opisaného kr-
vinke. Pokial bola krvinka orientovana niektorym zo sposobov v smere
osi z, y, z, rozmery kvidra zodpovedali hlavnym rozmerom RBC, 7,82
pm X 7,82 pm x 2,56 um. Pri natoceni bunky sa tieto rozmery zmenia
a predstavuju jeho charakteristiku. Tieto rozmery sme pre kazda bunku
v simulacii v danom ¢asovom kroku zoradili podla velkosti a takéto tri vek-
tory sa lisili pre rozne topoldgie kandlov. Aby sme z trojice vektorov ziskali
jeden, pre kazdi bunku sme vypocitali normovani kvadraticki odchylku
od referenéného natocenia (7,82 x 7,82 x 2,56 ). Aj tdto charakteristika
sa ukdzala ako vhodna pre rozliSenie medzi réznymi kandlmi.

Natoceniu sme sa potom viac venovali v [I7], kde sme na rozmery
opisanych kvadrov vsetkych buniek v jednom casovom kroku aplikovali
metddu hlavnych komponentov. Takto sme ziskali charakteristické natoce-
nie, ktoré sa pre jednu simulaciu v priebehu ¢asu velmi nemenilo. Naopak,
tato charakteristika sa lisila pre ro6zne topoldgie a rychlosti toku.

6 Metédy merania rotacie cervenej krvinky

V predchédzajicej kapitole sme si ukdzali vyznam merania uhlovej rychlosti
bunky pocas simuldcii toku ¢ervenych krviniek v mikrofluidickych zariade-
niach. V $tadii [6] sme skimali dalsie spésoby ako zmerat uhlovi rychlost
bunky pocas simulédcie, resp. laboratérneho experimentu. Zaznamy z la-
boratérnych experimentov si casto videa alebo fotografie, teda zachyta-
vaju iba 2 rozmery, preto pri vsetkych metddach vypoctu uhlovej rychlosti
zanedbdme jednu dimenziu. Metédy st znézornené na Fig. [6]a dalej si ich
struéne popiseme.
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Figure 6: Metdéda B merania rotacie cervenej krvinky.

A. Zjednodusena metdéda merania rotacie: Rozdiel v x-zlozke rjchlosti.
Tato metéda bola pouzitd v Kap[] a je zalozené na Specifickom vys-
tupe simula¢ného modelu, ked rotaciu RBC pocitame ako rozdiel z-ovych
zloziek rychlosti v y-extrémnych bodoch. Znamienko tohto rozdielu zod-
povedd smeru otacania. Tato metdéda vSak nemusi zachytavat skutocné
otocenie bunky v nadchadzajicom cCase. Preto sme na overenie jej konzis-
tentnosti vymysleli podobnii metédu, ktora berie do tivahy skuto¢nii polohu
sledovaného extremalneho bodu po uréitom c¢asovom tseku.

B. Rozsirena metéda merania rotacie: Rozdiel v x-zlozke pozicie pévod-
ného bodu.

Uvedeny nedostatok prvej metédy sme napravili tym, ze polohu y-extrém-
nych bodov sme zaznamenali este po 100 krokoch od ich identifikdcie.
Po dalsich 100 krokoch sme opét zaznamenali aktualne y-extrémne body.
Ako mieru rotécie sme pouzili rozdiel medzi z-siradnicami z-extrémneho

bodu po 100 krokoch.

C. Referenéna metdda : Presny vgpocet uhlovej ryjchlosti.

S cielom overit spravnost predchadzajicich metéd sme dalej pouzili metédu
zalozent na presnej fyzikalnej definicii uhlovej rychlosti. Tato moznost
berie do tvahy polohu sledovaného bodu v dvoch po sebe idicich okami-
hoch. Uhlova rychlost sa vypocita tak, ze rozdiel medzi dvoma polohovymi
vektormi vydelime ¢asom, za ktory zmena polohy bodu nastala.

D. Video metdéda :Hodnotenie uhlovej rychlosti podla opisaného ob-

dlEnika okolo bunky. Kedze video je sekvencia snimok, tidaje o bunkéch by
mali byt ziskatelné zo statickych obrazkov. Vstupné udaje do tejto metdédy
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nie sa rychlosti, ale postupnost pozicii ur¢itych bodov bunky. Navyse
z videa mame explicitne informéaciu iba o dvoch rozmeroch. Obdlznik
opisujici bunku ndm definuje extremalne body, ktoré mézeme dalej pouzit
na vypocet. Pomocou tychto styroch bodov sme urcili polohu taziska ako
ich priemer. Nésledne sme urcili napriklad polohu extremalneho bodu v X-
ovom smere L vzhladom na tazisko. V dvoch za sebou idicich snimkach
tak mame dva vektory, pomocou ktorych vieme urc¢it uhol ktory zvieraju.
Potom uhlovt rychlost vypocitame podobne, ako sme to robili s presnymi
datami zo simuldcie. Pre vypocet treba pouzit vzdialenejsi bod. Ak by
sme uvazovali blizsi bod, mdze nastat situdcia, ze vyslednad rotacia bude
mat dokonca opacny smer ako skuto¢na rotacia bunky.

Na kazdy priebeh uhlovej rychlosti ziskany réznou metédou merania
sme nésledne aplikovali diskrétnu Fourierovu transformaciu (DFT). To
nam umoznilo vidiet hlavné frekvencie a ich vyznam. Vysledky z DFT
sme porovnéavali pomocou Kendal tau testu (Tab. .

Table 3: Vysledky porovnania jednotlivych metéd merania rotacie pomocou

Kendal tau. Pre hladinu vyznamnosti @ = 0,01 staci, aby hodnota presahovala
kritickd hodnotu 0,312, pre a = 0,1 je kritickd hodnota 0,180.

metéda || A | B | C | D
A 1 0,989 0,857 0,646
B 0,080 T 0,857 | 0,656
C 0,857 0,857 1 0,714
D 0,646 0,656 0,714 1

Mozeme vidiet, Ze vSetky hodnoty st blizke hodnote 1 (1 je vysledok
pre dve identické sekvencie) a zamietame hypotézu o nezdvislosti siborov
dat na hladine vyznamnosti « = 0,01. Mozeme teda tvrdit, ze vSetky
Styri navrhnuté metdédy merania roticie charakterizuju periodické spra-
vanie cervenych krvieniek rovnocenne.

7 Metédy na analyzu trajektérii cervenych
krviniek

V ¢lanku [16] navrhujeme a overujeme niekolko spdsobov spracovania a a-
nalyzy typoldgie a stability trajektoérii v simuldciach s jednotlivymi alebo
velkymi poc¢tami Cervenych krviniek v mikrofluidickych kanaloch s perio-
dickym polom cylindrickych prekazok.

7.1 Stabilita trajektoérii éervenych krviniek

Najskor sme overovali stabilitu trajektorie toku jednej cervenej krvinky
cez dva typy kandlov. Krvinku sme pustali z piatich réznych Startovacich
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pozicii a v troch réznych natoceniach. Neskor sme do kandala pridali doda-
toéné bunky. Trajektoriu krvinky sme merali iba v uréitych rezoch, ako
kolmii vzdialenost krvinky od steny/prekdzky. Pre hodnoty tejto charak-
teristiky zo vSetkych prechodov krvinky cez jednotlivé rezy sme potom
prelozili regresnt priamku. Podla jej sklonu sme vyhodnotili, ¢i sa trajek-
téria pocas krvinky pocas celého experimentu meni alebo nie. Zistili sme,
ze trajektérie su zavislé od Startovacej pozicie, natocenia a ovplyviuja ju
aj ostatné krvinky:.

Preto treba stabilitu trajektérii tiez overit Statisticky. Pre tok desia-
tok krviniek sme rovnako merali vzdialenosti od steny/prekdzky pocas
prechodov cez urcité rezy. Stabilita trajektorii sa dd potom overit porov-
nanim rozdeleni pravdepodobnosti tychto vzdialenosti v danom reze, pocas
réznych prechodov. Na testovanie sme pouzili Kolmogorov-Smirnov test.

7.2 Spracovanie trajektoérii cervenych krviniek v celom
kanali

V tejto casti sme cheeli ndjst charakteristiku trajektorii krviniek, ktord by
zachytavala cely priebeh toku vsetkych buniek v kanali, nezavisle od je-
ho tvaru. Vzhladom na topolégie kandlov a zaujem hlavne o informéacie
tykajice sa vzdialenosti buniek od prekazok, najzaujimavejsie pre nas su
informécie o x a y stradniciach poléh buniek. Rovnaké informacie st dos-
tupné aj z videi. Uz samotné trajektérie dobre definovali topoldgiu kandla
nezavisle od pociatocného rozmiestnenia buniek a ich pocet. Navyse bunky
v uréitych skupindch mali podobné trajektérie. Aby sme redukovali dimen-
ziu takychto dat a pritom zachovali podstatné informacie, aplikovali sme
na data o trajektériach metédu hlavngych komponentov (PCA). Uz prvé
tri hlavné komponenty definovali nie len topolégiu kandla, ale aj pocet
krviniek v experimente. Pomocou niekolkych hlavnych komponentov sme
potom dokézali aj rekonstruovat trajektorie urcitych buniek.

7.3 Predikcia trajektoérii ¢cervenych krviniek pomocou
metody strojového ucenia

Predchadzajice vysledky pomocou PCA nés priviedli na myslienku prediko-
vania drah toku ¢ervenych krviniek. Urobili sme tak pomocou metédy stro-
jového ucenia podobného Kohonenovych neurénovym sietam. Trénovacie
déta pre tuto siet polohy buniek a ich vektory rychlosti v danom ¢asovom
kroku s niekolkych simuldcii z rovnakého kandla Z tychto dat metoda
vytvori bazu, ktord kazdému bodu v kanali priradi vektor rychlosti. Tieto
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béazy boli pre kazda jednu simuldciu Specifické, no medzi bazami simulé-
cii z rovnakého kandla bola zrejma koreldcia a baza ziskana zo vsetkych
takychto experimentov bola dobra charakteristika danej topologie.

Takymto spésobom vytvorené modely sme potom pouzili na predikciu
trajektorii krviniek. Do modelu sme vlozili polohu bunky a ten pred-
povedal vektor rychlosti v danom bode. Numerickou integriciou je po-
tom mozné ziskat suvisli trajektoriu bunky. Pomocou metédy Monte
Carlo sme vygenerovali polohy stoviek bodov a predikované polohy sme
porovnavali medzi modelmi trénovanymi na réznych simuldcidach. chyba
bola na drovni 10% absolitnej rychlosti buniek medzi modelmi ziskanymi
zo simulacii z rovnakej topoldgie.

Potom sme simulacné data rozdelili na trénovaciu a testovaciu mnozinu.
Chyba medzi predikovanymi a skuto¢nymi rychlostami sa pohybovala na
trovni 10-15%. Na Fig. [7| vidime porovnanie skuto¢nych a predikovanych
trajektorii pre jednu zo simulacii.

50

0 100 200 300 400 500 600 0 100 200 300 400 500 600
Figure 7: Porovnanie skuto¢nych a predikovanych trajektorii.

Pre jednoduchost modelu vsak dochadza aj k chybam, napriklad ked
krvinka prechadza cez pevnu prekazku alebo nevie zachytit zmenu prud-
nice krvinky. Chyby st na obrazku vyznacené. Model neuvazuje kolizie
buniek a nelinearitu vztahov. V dalSom smerovani by preto bolo zauji-
mavé zamerat sa na nelinedrne modelovanie, napriklad pomocou technik
deep learning. Takéto predikcie by bolo mozné vyuzit napriklad pri traso-
vani buniek z videozdznamu. Ked sa bunky navzajom prekryju, algoritmus
jednu bunky ,strati* a trasa sa prerusi. Vdaka predikcidm by sa takéto
trasy jednej krvinky mohli znovu spojit.
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8 Postup pre porovnanie experimentov

V tejto kapitole bol navrhnuty postup pre porovnanie simulac¢ného ex-
perimentu s laboratérnym experimentom, pripadne viacerych simula¢nych
experimentov navzajom. Simula¢né experimenty sa mozu lisit modelom,
ktory bol pre simuléciu pouzity, alebo iba réznym nastavenim parametrov
jedného modelu. Zameriame sa na experimenty toku cervenych krviniek
v mikrofluidickych zariadeniach. Postup bude podobny aj pre iné objekty,
pripadne iné prostredie, v ktorom sa objekty pohybuji.

Postupy pre porovnanie experimentov vo vsetkych troch pripadoch sme
v dalsich Castiach vSeobecne popisali. Zaroven sme ako ilustraciu uviedli
priklad pre experiment toku jednej cervenej krvinky cez zizeny kanal. Lab-
oratérny experiment je popisany v stadii [19] a jeho vysledky st uverejnené
aj v [18].

8.1 Porovnanie simulacného a laboratérneho experi-
mentu

Simulacny experiment s laboratérnym experimentom sa porovnava najmé
pre ucely validicie modelu. Postup porovnania sme popisali z pohladu
pouzivatela modelu, ktory chce simulovat dany experiment. Postup nemusi
byt nutne vykonany v navrhnutom poradi.

1. Ziskanie vysledkov laboratorneho experimentu

Vysledky laboratérnych experimentov sa daji najcastejsie ziskat z his-
torickych dat, ktoré su publikované, zriedkavejsie aj zverejnené vo forme
videa. Dolezité je poznat vSetky podstatné okolnosti vykonavania ex-
perimentov a ich zdznamu. Pri realizovani experimentov toku tekutiny
je zasadné vediet informécie o toku, hustote a viskozite tekutiny, tvare
a velkosti kandla. Ak si v experimente pritomné iba cervené krvinky,
tak najmaé ich pocet na jednotku objemu, teda hematokrit.

2. Uréenie kritérii pre porovnanie
V tomto kroku treba identifikovat také charakteristiky vysledkov expe-
rimentu, ktoré dobre popisuju dolezité spravanie sa ¢ervenych krviniek
pocas toku. Kvantitativne charakteristiky popisujice hromadné spra-
vanie ¢ervenych krviniek sme navrhli v Kap. 5} Ziskané charakteristiky
bude neskor potrebné porovnat medzi vysledkami ziskanymi z labora-
térneho experimentu a vysledkami ziskanymi zo simulédcie. Preto je
namieste si este predtym urcit, kedy budeme s modelom spokojni, teda
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aky velky rozdiel medzi vystupom z modelu a realitou bude akcepto-
vatelny. Tato hranica zavisi od typu charakteristik. Pri Statistickych
charakteristikdch, ked testujeme zhodnost rozdeleni, to bude hladina
vyznamnosti testovania. Pri ¢iselnych vystupoch to méze byt prijatelna
velkost rozne definovanej chyby, napriklad percentudlna chyba:

3. Ziskanie simulaénych vysledkov V tomto kroku je potrebné vybrat
model, ktorym chceme laboratérny experiment simulovat a spravne ho
nastavit.

4. Porovnanie vysledkov
V tejto etape porovname vystupy s realitou na zaklade kritérii, ktoré
sme si urdili v bode 2. Ak s vysledkom nebudeme spokojni a model
neakceptujeme, bud moéze byt chybny model alebo iba hodnoty niek-
torych jeho parametrov. Preto sa mo6zeme vratit do bodu 3 a skusit iné
hodnoty parametrov, ktoré by mali maf na sledované kritérium vplyv.

8.2 Porovnanie simulacnych experimentov vykonanych
roznymi modelmi

Za rozdielny model mbézeme povazovat aj jeden model, ktory nebude ob-
sahovat rovnaké modelované casti, pripadne bude mat urcité casti inak
implementované. Porovnanim vystupov viacerych modelov pomocou jed-
ného experimentu mézeme overit korektnost ich vystupov. Aj v tomto
pripade mézeme hovorit o validacii, ak jeden z modelov, ktorého vystupy
porovnavame, povazujeme za validny. Vdaka vysledku porovnania potom
mozeme dospiet k rozhodnutiu, Ze pre vykonavanie rozsiahlejSich experi-
mentov alebo neskorsich podobnych experimentov staci pouzit jednoduchsi
model. Simulacie vykonané jednoduchsim modelom mézu trvat nezaned-
batelne kratsiu dobu.

Postup je podobny ako pri porovnavani simula¢ného a laboratérneho
experimentu, okrem bodu jedna, pretoze obe sady vysledkov budi ziskané
ako simulacné vystupy.

8.3 Porovnanie simulaénych experimentov vykonanych
modelom s réznymi parametrami

Pri porovnani experimentalnych vysledkov ziskanych z modelov s rozdiel-
nym nastavenim parametrov modelu ide hlavne o simula¢né parametre,
ktorych nastavenie priamo nevyplyva zo simulovanej udalosti a ich volba
je na pouzivatelovi. Mo6zu sa menit napriklad velkost diskretizacie objektu
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a kvapaliny. Ak povazujeme vysledok porovnania za kladny, na vykona-
vanie dalsich simulédcii mézeme pouzit parametre, ktoré prinesii casovi
usporu.

Postup porovnania je totozny s postupom ked sa porovnavaju experi-
menty vykonané réznymi modelmi.

9 Zaver

Dizertacnd praca sa zaoberd spracovanim a hodnotenim simula¢nych vys-
tupov modelu elastickych objektov v toku tekutiny, ktory je pouzivany
na modelovanie krvi. Vysledky prace boli demonstrované na konkrétnom
modeli, pripadne jeho modifikdcidch, no s vSeobecne platné aj pre iné
podobné pristupy k modelovaniu.

Pouzivany model je podrobne popisany v Kap. 0 sucasnom stave
riesenej problematiky.

V dalsich kapitoldch st zverejnené vysledky vlastnej prace. Zosuma-
rizujeme ich vzhladom na ciele, ktoré boli stanovené v tivode:

o Identifikovat charakteristiky simulacnych vysledkov toku elastickych ob-
jektov v kvapaline, ktoré vyjadruju uspesnost simulacného modelu vzhla-
dom na redlne experimenty.

Spravanie tekutiny ma vyrazny vplyv na spravanie objektov v nej pono-
renych. V Kap. [B|sme sa zaoberali analyzou modelu tekutiny a charak-
teristikou toku pomocou objemového prietoku.

Pri simuldcidch toku cervenych krviniek je dolezité, aby aj jednotlivé
modely dobre zachytavali vlastnosti skutoénych cervenych krviniek. V
Kap. [] sme sa venovali tvaru modelov ¢ervenych krviniek, ktory je
reprezentovany povrchovou sietou. Povrchové siete ziskané réznymi
metédami sme porovnavali pomocou navrhnutej Statistickej charakte-
ristiky uhlov medzi trojuholnikmi povrchovych sieti. Rézne povrchové
siete sme tiez testovali porovnanim s vysledkami laboratérneho experi-
mentu.

V Kap. |5 sme sa zaoberali simuldciami toku vac¢sieho mnozstva cer-
venych krviniek v tekutine. Identifikovali sme také charakteristiky ich
spravania, ktoré popisuju celkové spravanie sa krviniek pocas toku.
Charakteristiky st odvodené z vystupnych dit o rychlostiach, rota-
ciach, natoceniach a poziciach krviniek pocas toku. V&c¢sinu pouzitych
vystupov by nemalo byt problém ziskat aj po spracovani videi z labo-
ratérnych experimentov. Citlivost charakteristik sme testovali na simu-
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la¢nych experimentoch vykonanych s kanaloch réznej topoldgie, so sus-
penziami roéznej hustoty a s réznou rychlostou tekutiny. Navrhnuté
charakteristiky mozu slizit na porovnavanie réznych simula¢nych ex-
perimentov, porovnanie simula¢nych experimentov s realitou. Na porov-
nanie sa mozu pouzit Standardné Statistické testy tak, ako je v kapitole
uvedené.

Dalsou vyraznou charakteristikou objektov pocas toku st ich trajek-
térie. Analyzu trajektérii pomocou roznych metdd sme vykonali v Kap.
[7l Analyzovali sme trajektorie samostatnych ¢ervenych krviniek, Statis-
ticky spracované trajektorie vacsieho pocétu krviniek a pomocou pokro-
¢ilejsich metéd sme skumali typické trajektérie pre pouzitd topologiu
kanala.

Urobit analyzu simulacnych vysledkov roznymi metodami spracovania
ddt a navrhnit vlastné metddy spracovania a ziskavania informdcii zo si-
mulacnijch vysledkov.

Pri ndvrhu charakteristik v Kap. |5| boli pouzité rézne metddy spraco-
vania simula¢nych dét, pricom ich pouzitie bolo pre tieto ucely nové.
Pouzité boli jednoduché metédy, ako najdenie minim, maxim, priemerov
a nasledné triedenie podla velkosti. Ale aj pokrocilé metédy ako apliké-
cia diskrétnej Fourierovej transformacie, analyzy hlavnych komponen-
tov. Najmé vysledky po pouziti pokrocilych metéd odhalili informécie,
ktoré moze hlbsie napomdct k pochopeniu spravania simulovanych ob-
jektov.

V Kap. [6]sme navrhli viacero metéd spracovania vystupnych dat popisu-
jucich rotaciu cervenej krvinky. Niektoré je mozné aplikovat iba na si-
mulacné vysledky, no iné by sa mali dat ziskat aj z videozdznamu. Vys-
tupy z navrhnutych metéd sme otestovali pomocou Statistického testu.
Nové metddy spracovania dat sme uplatnili aj pri analyze trajektérii
v Kap. [7] Trajektorie, ktoré sme popisali iba pomocou stiradnic pri pre-
chode urcitymi castami kandla sme sktimali pomocou standardnych
Statistickych met6d. Na déata o poziciach krviniek v celom kandali pocas
simulacie sme met6du hlavnych komponentov a metédu strojového uce-
nia.

Na zdklade ziskangch informdcii navrhndt postup pre kompardciu simu-
lacného experimentu s laboratérnym experimentom, pripadne réznych
stmulacngch experimentov navzdjom.

Na zaver, v Kap. [§ sme navrhli postup pre porovnanie simula¢ného
experimentu s laboratérnym experimentom, pripadne viacerych simu-
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la¢nych experimentov navzajom. Zamerali sme sa na experimenty toku
¢ervenych krviniek v mikrofluidickych zariadeniach. Postup sme de-
monstrovali aj na ilustra¢nom experimente. Simulacné experimenty sa
lisili modelom, ktory bol pre simuldciu pouzity a rdéznym nastavenim
parametrov jedného modelu. Za rézne modely sme povazovali aj rozne
verzie referenéného modelu. Porovnanie simula¢ného experimentu s lab-
oratérnym experimentom slizi najmé na validaciu modelu. Porovnanie
roznych simulacnych experimentov navzajom je vhodné na overenie ko-
rektnosti pouzitych model a moéze viest k rozhodnutiu, ktory model je
vhodné dalej pouzivat. Ak modely vyhodnotime ako rovnocenné, dalej
moézeme pouzivat model s mensim vypoctovym narokom alebo inak
definovanou ,,cenou“ modelu.

Vsetky stanovené ciele prace povazujeme za splnené. Vysledky préce

moézu byt prinosné pre dalsi vyvoj a vylepsenie modelov na sliziacich
na simulovanie toku elastickych objektov v toku tekutiny, najméa krvi.
Maju praktické pouzitie pri validacii referencného modelu, pri jeho dalSom
rozsirovani, ale aj pri vykonavani aplika¢nych stadii pomocou modelu.
Vysledky mozu taktiez odhalif skryté informéacie vo vystupnych datach
a tym napomdct k lepsiemu pochopeniu spravania sa objektov v simu-
la¢nych, ale aj laboratérnych experimentoch.
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