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Note éthique

La manipulation d’ovocytes étant un domaine faisant intervenir la bioéthique, la
mise au point du dispositif présenté dans ce mémoire fait appel a des ovocytes humains
impropres & l'injection intra-cytoplasmique d’un seul spermatozoide (ICSI) (en stade
vésicule germinative, métaphase I, dysmorphiques) ou ayant fait 'objet d’échec de fé-
condation (absence de fécondation ou anomalie de fécondation & J1, avec absence de
clivage a J2-J3).

De plus l'utilisation faite de ces ovocytes a été autorisée par le comité d’éthique
clinique du CHU de BESANCON lors de la séance du 5 mai 2004.
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Lexique

— Agent extérieur : tout élément, vivant ou non, qui ne fait pas partie naturellement
d’un milieu biologique donné;

— Azoospermie : absence de spermatozoide dans le sperme éjaculé;

— Cellules folliculaires : cellules qui entourent ’ovocyte ;

— Complexe cumulo-ovocytaire : ensemble formé par ’ovocyte et les cellules follicu-
laires ;

— AMP : Assistance Médicale de Procréation ;

— Cytoplasme : matiere vivante a I'intérieur d’une cellule, a ’exclusion du noyau;

— Ejaculation rétrograde : éjaculation du sperme dans la vessie;

— Estradiol : principale hormone cestrogene sécrétée chez ’humain ;

— FIV : Fécondation In Vitro;

— Follicule : ensemble contenant ’ovocyte, les cellules folliculaires et le liquide folli-
culaire ;

— Gamete : cellule reproductrice male ou femelle;

— Globule polaire : petite cellule émise lors des divisions de méiose durant I’ovogenese
qui manifeste la maturité nucléaire de ’ovocyte ;

— Gonadotrophine : se dit de I'une des hormones ayant une activité spécifique sur
les ovaires ou les testicules ;

— TAC : Insémination Artificielle intraConjugale ;

— ICSI : Intra Cytoplasmic Sperm Injection ;

— IIU : Insémination Intra Utérine;

— Meéiose : Processus de division cellulaire en deux étapes qui, d’une cellule diploide
(a 46 chromosomes), aboutit a la formation de deux cellules haploides (& 23 chro-
mosomes) ;

— Milieu de culture : milieu synthétique reproduisant le milieu folliculaire ; Placé en
étuve, ce milieu nourrit ’ovocyte et contribue a son développement ;

— MIV : Maturation In Vitro;

— Nécrospermie : test qui permet de déterminer le nombre de spermatozoides morts
contenu dans le sperme;

— Oligo-asthénospermies : anomalies sur le nombre, la mobilité ou la forme des sper-
matozoides ;

— Ovocyte : cellule reproductrice femelle de 150 um de diametre dans le cas d’une
cellule humaine ;

15
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LEXIQUE

Pronuclei : 2 noyaux visibles au centre de 'ovocyte et qui traduisent que la fécon-
dation a bien eu lieu; Ils correspondent aux chromosomes d’origine maternelle et
paternelle ; Si la fécondation a eu lieu de fagon normale, on voit 2 pronuclei; S’il
n’y en a qu’'un ou plus de 2, il s’agit d’une fécondation anormale;

Spermatozoide : cellule reproductrice male 55 pm de longueur chez ’homme (5
pum pour la téte et 50 um pour le flagelle) ;

Varicocele : dilatation variqueuse des veines du cordon spermatique ;

Zone pellucide : zone de 'ovocyte qui enrobe le globule polaire et le cytoplasme.



Glossaire des notations

Ce glossaire regroupe les notations mathématiques récurrentes utilisées dans ce mé-
moire de these.

(a,3) : orientation relative entre la surface de 'aimant et le pousseur ;
_—

I'; : couple total subi par le pousseur;

Itz, . © cOmposante suivant ’axe T du couple total subi par le pousseur dans le
repere Rq, Rp ou Ry ;

Ity,,m : composante suivant I'axe Y du couple total subi par le pousseur dans le
repere Rq, Ry ou Ry

I't.,,. : composante suivant I’axe 7 du couple total subi par le pousseur dans le
repere Ry, Rp ou Ry

f,: : couple magnétique subi par le pousseur ; .

(0o,p0) : orientation du vecteur du champ magnétique a vide By

(0;,p;) : orientation du vecteur aimantation magnétique interne du pousseur ;

|

By : champ magnétique fourni par I'aimant permanent et appelé champ magné-
tique a vide;
—_— — . — —
Bon, Bin : composante normale a la surface du pousseur des vecteurs By et B; ;
—
Boy(z,y,2) (epmy - COMpOSante suivant les axes x,y, 2z du vecteur By dans le repere
Ra, Rp ou Ry
=
B, : champ magnétique interne au pousseur ;
N
Boy(z,y,2) (epmy  COMpOSante suivant les axes x,y,z du vecteur B; dans le repere
Eaa Ry ou Ry ;
B; : champ magnétique dans tout I’espace de travail en présence du pousseur ;
—
Boy(z,y,2) (epmy  COMpOsante suivant les axes x,y,z du vecteur B; dans le repere
Ra, Rp ou Ry ;
C' : conditions de frottement ;
C; : conditions initiales en position, vitesse et accélération du pousseur ;
_)
F, : force d’adhérence ou frottement statique;
“a
Fy : force de frottement ou frottement dynamique;

—
Feyt : force subi par le pousseur d’origine non magnétique ;

—
Fea:t(a:,y,z)(a’pym) : composante suivant les axes x,y, z du vecteur F,; dans le repere
Ra, Rp ou Ry ;

P—
Fyn : force de frottement normale au mur;

17
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GLOSSAIRE DES NOTATIONS

—
Fyp : force de frottement tangentielle au mur;

Fir(zy) (@pm) composante suivant les axes x,y du vecteur F—f; dans le repere R,
Ry ou Ry ;

fa : coeflicient d’adhérence ou coefficient de frottement statique;

fr : coefficient de frottement ou coefficient de frottement dynamique ;

F—>m : force magnétique appliquée par I’aimant sur le pousseur;

Four,ny + composante normale et tangentielle a la surface du pousseur du vecteur
Hj : excitation magnétique induite par I'aimant ;

];—fi : excitation magnétique interne au pousseur ;

I : point de contact entre le pousseur et le mur;

]\_4; : aimantation interne du pousseur ;

M;(

? xvyvz)(a,p,m)
Ry ou Ry ;
—

—
: composante suivant les axes x,y du vecteur M; dans le repere R,

Mo : aimantation interne du pousseur dans I’hypothese ou celle-ci est comprise
dans le plan du pousseur ;

M, : aimantation a saturation du pousseur;

m : moment des forces magnétiques subi par le pousseur ;

O : centre de la surface du pousseur;

vam o distance suivant les axes T,y et Z entre le point O et le point I
dans le repere Ry, Rp ou Ry ;

P : point quelconque appartenant au pousseur ;

R, : repere associé a 'aimant ;

‘R, : repere associé au pousseur ;

7_?,>m : repére associé au mur ;

V' . vitesse du pousseur.



Chapitre 1

Introduction

Notre objectif est d’étudier un dispositif de transfert de cellules uniques de type ovo-
cyte et de lintégrer au sein d’une micro-usine en utilisant un principe d’actionnement
magnétique. Notre application qui entre dans le cadre de la microrobotique, doit prendre
en considération les contraintes liées au monde microscopique, aussi appelé « micro-
monde ». Le but de cette introduction est de définir le domaine de recherche de la mi-
crorobotique, d’exposer Uinfluence de la miniaturisation sur la micromanipulation et de
présenter la problématique scientifique de nos travau.

1.1 Définition de la microrobotique

La microrobotique ne possede actuellement pas de définition internationale norma-
lisée. Nous pouvons la caractériser comme étant la discipline qui s’attache a concevoir,
réaliser, étudier et commander les microrobots [1].

Le terme microrobot ne s’applique pas exclusivement au robot dont la taille n’excede
pas quelques millimetres cube, il faut également considérer son domaine applicatif. De
ce fait, méme si un robot n’est pas de dimensions micrométriques’, il peut tout de méme
étre qualifié de microrobot si :

— il est capable de remplir son role de manipulation, transformation, test, mesure,
tri et assemblage des micro-objets sur au moins une de leurs dimensions dans le
micromonde. Dans pareil cas, le seul impératif est que les organes terminaux du
dispositif microrobotique soient de dimensions micrométriques. La résolution de
positionnement requise est alors en général nanométrique ;

et/ou

— il est capable de remplir son role dans un environnement tres confiné : canalisa-
tions industrielles, corps humains, satellites, etc. Le microrobot doit alors pouvoir
effectuer sa tache en respectant les impératifs de dimensions liés au confinement ;

et/ou

— il est capable de respecter les contraintes de dimensionnement dans un souci de
miniaturisation, de gain d’énergie, de fiabilité, de cott ou une meilleure adéquation

'Dimensions comprises entre 1 ym et 1 mm.
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stratégies de
commande

technique de i
micro-actionneurs micro-assemblage microcapteurs
\ stratégies de /
micromanipulation
Microrobotique

Fia. 1.1 — Représentation de la microrobotique.

avec les dimensions de son environnement (méme sans confinement).

Parce que la microrobotique s’intéresse au micromonde en général, elle est un do-
maine pluridisciplinaire qui regroupe des composantes liées les unes aux autres (voir
figure 1.1) :

— les stratégies de commande;

— les micro-actionneurs utilisant des principes physiques performant dans le micro-

monde ;

— les stratégies de micromanipulation adaptées aux spécificités du micromonde ;

— les microcapteurs pour la perception de I'environnement ;
les techniques de micro-assemblage.

Le dispositif présenté dans ce mémoire entre dans le domaine de la micromanipu-
lation. Nous allons donc nous intéresser uniquement a cette catégorie. Pour définir les
problématiques liées a la micromanipulation, nous devons dans un premier temps étudier
I'influence des effets d’échelle sur le comportement dynamique des objets.

1.2 Effets d’échelles en micromanipulation

Les effets quantiques demeurant négligeables, la micromanipulation reste dans le
champ de la physique newtonienne [96]. Cependant, en raison des effets d’échelles, la
miniaturisation des macro-systemes les rend inopérants.

En effet, un objet, quel qu’il soit, subit un grand nombre d’efforts. Ceux-ci sont liés
a des caractéristiques géométriques qu’on peut décomposer en trois grandes classes :
longueur (L), surface (L?) et volume (L3). Avec la miniaturisation, la décroissance lo-
garithmique des efforts liés au volume est plus importante que celle des efforts liés a la
surface et a la longueur. Cet état a pour conséquence de modifier 1’équilibre des forces
existant dans le macromonde.

Afin de comprendre comment s’effectue la transition du macromonde vers le micro-
monde, nous allons exposer les forces qui ont une influence soit dans le macromonde soit
dans le micromonde.

Ces forces sont au nombre de cinq :

— la force de gravité;
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les forces électrostatiques : forces de Coulomb entre deux objets chargés;
— les forces capillaires liées aux conditions environnementales du probleme : humi-
dité, température,etc...

— les forces de Van der Waals (VAW) : forces d’interactions a courtes distances entre
deux surfaces;
la force de pull-off : force nécessaire pour détacher un objet d’un substrat.

Le fait d’exprimer ces forces en fonction des dimensions des objets concernés va nous
permettre de définir 'influence de la réduction d’échelle sur celles-ci.

1.2.1 Force de gravité

La force de gravité correspond au poids d’un objet définit par :
Fy="Vpg (1.1)

avec V' le volume du micro-objet et p sa masse volumique.

1.2.2 Forces électrostatiques

Les forces électrostatiques F. apparaissent entre deux charges quand des particules
chargées sont en présence. Ces forces d’attraction ou de répulsion ont pour conséquence
de générer un effort d’attraction ou de répulsion entre les objets et s’expriment par
I'intermédiaire de la loi de Coulomb][96] :

B Q1Q2
Fe - 522 47T60€d2(Q1, QQ)

S1, 55 : surfaces respectives des objets 1 et 2

@1, Q2 : charges respectives sur Sp et Sy
avec : { €q : permittivité de Pair

€ : permittivité relative du milieu

d(Q1,Q2) : distance entre les charges

(1.2)

Ces ou cette force perturbe de maniere importante les micro-objets. En effet lors de
la micromanipulation, des charges peuvent se former par tribo-électrification.

1.2.3 Forces capillaires

Deés que le taux d’hygrométrie dépasse 60% [96], un ménisque aqueux se crée sur
toutes les surfaces. Lors du contact entre deux surfaces, ce phénomene engendre 1’ap-
parition d’une nouvelle force : la force d’adhésion capillaire F),. Dans le cadre d’une
interaction sphere-plan, la force d’interaction capillaire peut étre définie par (voir figure
1.2) :
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F1G. 1.2 — Ménisque aqueux [96].

4w Ry cos(0)
¢ 14+ D/d
v; : la tension de surface du liquide
0 : Pangle de contact du liquide sur la surface
d : la hauteur d’immersion
D : la distance du contact

avec :

1.2.4 Forces de Van der Waals

Les forces de Van der Waals F),4,, sont issues de la polarisation des atomes et des
molécules présents dans les matériaux usités. A courte distance, ces forces créent une
attraction entre des objets suffisamment proches. La relation qui permet de déterminer
cette force entre une sphere et un plan est définie comme suit [96] :

AR
R : est le rayon de la sphere
avec : { D : la distance séparant la sphere du plan

A : la constante de Hamaker

La constante de Hamaker est fonction de la nature des matériaux considérés [96]. La
portée maximale de cette force est de ’ordre de 100 nm.

1.2.5 Force de pull-off

La force de pull-off F}, correspond a leffort nécessaire pour rompre la surface de
contact entre l'objet et son substrat. Dans le cas d’une surface de contact entre une
sphere de rayon R et un substrat plan, cette force de décollement est exprimée par :

1
Fy— (L1 A0y (1.5)
4440405 +1
avec - { Wisa : le travail d’adhésion entre les deux objets en contact
A : le parametre d’élasticité de Maugis [77, 96]

Cette force de pull-off permet de modéliser I'effet d’adhésion entre deux micro-objets
en contact.
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1.2.6 Conclusion sur les efforts

De maniere générale, les forces électrostatiques sont prépondérantes dans le cas d’in-
teraction a distance entre deux objets supérieure a 100 nm. Les forces de Van der Waals
influencent le comportement des micro-objets entre le contact et une distance maximale
de portée de 100 nm, ces effets ont donc a priori peu d’influence sur les micro-objets.
Enfin lorsque deux objets sont en contact, les effets d’adhésion peuvent étre modélisés
par la force de pull-off et la force capillaire. Le faible volume des objets utilisés induit
que la force de gravité est négligeable par rapport aux autres forces.

1.3 Problématique scientifique de la micromanipulation

1.3.1 Comportement des micro-objets

L’objectif de cette section est de décrire I'influence des différentes forces. Cette diffé-
rentiation va s’effectuer sur un exemple de saisie/dépose d’un objet a l’aide d’une pince
ou plusieurs cas de figure peuvent se présenter :

lors de la saisie :

— les forces d’adhésion (pull-off et capillarité) entre I'objet et le substrat sont supé-
rieures aux forces d’attraction entre 'objet et la pince (électrostatique) : la saisie
s’effectue comme pour un objet macroscopique (voir figure 1.3(a));

— les forces d’adhésion entre I'objet et le substrat sont inférieures aux forces d’at-
traction entre l'objet et la pince : sous 'effet des forces d’attraction, I'objet se
déplace spontanément vers l'outil jusqu’a ce qu’il y ait contact (voir figure 1.3(b)).

lors de la dépose :

— les forces d’adhésion entre ’objet et le substrat sont supérieures a celles entre
l'objet et la pince : la dépose s’effectue comme pour un objet macroscopique (voir
figure 1.3(c));

— les forces d’adhésion entre I’objet et le substrat sont inférieures a celles entre ’objet
et la pince : 'objet reste collé a un des doigts de la pince (voir figure 1.3(d)).

Le nouvel équilibre des forces rend plus difficile la saisie et la dépose des objets.
En effet la micromanipulation est grandement tributaire des conditions atmosphériques
en milieu sec ou des propriétés du liquide en milieu immergé [132]. Ces conditions at-
mosphériques sont de plus variables dans l’espace (matériaux en contact, géométrie,
rugosité locale,...) et dans le temps (tribo-électrification, modification des conditions
d’environnement, humidité, température).

Afin de controler la phase de manipulation, il est important avant tout de maitriser
ces parametres et les conséquences sur le comportement dynamique des objets. En effet,
la faiblesse de la masse des objets induit de trés fortes accélérations : jusqu’a 10° m.s~2
[53] dans I’équation 1.6.
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1)

(a) Déroulement de la saisie d’un objet (cas
d’une manipulation macroscopique).

g 3 L)

(b) Phénomeéne d’attraction
due aux forces électrosta-
tiques.

(c) Déroulement de la dépose d’un objet (cas
d’une manipulation macroscopique).

(d) Phénomene d’adhésion due aux forces de
pull-off et de capillarité.

F1a. 1.3 — Différentes configurations de saisie/dépose : influence des forces d’attraction
et d’adhésion.
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—
S Fomroa==t
m
@ : accélération de 'objet (1.6)
avec :{ F : forces subies par l'objet
m : masse de 'objet

Dans ces conditions et dans le cas d’une micromanipulation, il est primordial de
connaitre et de controler le comportement dynamique des systemes microrobotiques. La
modélisation, la maitrise et ’exploitation de cette dynamique du micromonde pour la
conception, la génération de trajectoire et la commande des microrobots sont un enjeu
majeur de la microrobotique.

1.3.2 Nouvelles stratégies de micromanipulation

La réduction d’échelle induit une maniere alternative d’appréhender les problemes
de manipulation. L’émergence des forces d’adhésion et d’attraction au détriment de la
force de gravité provoque une rupture nette avec les outils robotiques du macromonde.
Les spécificités du micromonde rendent intéressante 'utilisation de ces forces afin de
créer des outils propres au micromonde. D’un point de vue technique, la microrobo-
tique voit émerger de nouveaux modes d’actionnement mis en oeuvre par des matériaux
actifs capables de fournir une énergie mécanique a partir d’autres sources : électrique,
magnétique, thermique, etc.

1.3.3 Domaine applicatif de la micromanipulation

Les nouveaux outils sont parfaitement adaptés a la conception et a ’assemblage
de microstructures 3D, domaine moins a la portée des technologies de microfabrication
salle blanche (2D et « 2.5D »). Suivant leur autonomie, ils pénetrent dans des milieux
confinés dont 1'utilisation ou les circonstances ont rendu l'accés impossible aux robots
« traditionnels ». De par leur taille et leur consommation d’énergie, ils deviennent dis-
crets tous en rendant un grand nombre de services. Télé-opérés, munis de microcapteurs
et reliés a des systemes a retour d’effort, ils créent un pont entre le macromonde et le
micromonde.

Ces nouveaux outils ouvrent également les portes de domaines industriels portant
sur les sciences du vivant. La microrobotique peut apporter de nouvelles solutions (im-
plants chirurgicaux), faciliter certaines taches (chirurgie mini invasive, télé-opération de
microrobot,...), aider & comprendre certains phénomenes (comportement cellulaire) et
faciliter les taches de manipulations (analyse de tissus, manipulation cellulaire, ...).

La microrobotique, de par ses domaines applicatifs et les relations interdisciplinaires
qu’elle crée et entretient, possede ses propres problématiques scientifiques qui en font
une science a part entiere.
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1.4 Micromanipulation cellulaire

Les travaux décrit dans ce mémoire ont pour cadre applicatif I’Aide Médicale a
la Procréation (AMP). Nous cherchons & mettre au point un dispositif de transfert
d’ovocyte humain (sphere de diametre 150 pm environ) en vue d’automatiser certaines
étapes de I'injection intra-cytoplasmique d’un seul spermatozoide (ICST).

Ce dispositif de transfert est composé d’un pousseur ferromagnétique immergé dans
le milieu biologique et actionné a distance par une source magnétique (actuellement
un aimant permanent). Celle-ci induit une modification de ’équilibre magnétique du
pousseur, qui induit & son tour une rupture de 1’équilibre des forces et engendre un
mouvement.

L’objectif du travail présenté dans ce mémoire est de développer une modélisation du
comportement dynamique du pousseur en fonction des mouvements de I'aimant. Cette
modélisation permettant ensuite d’établir une stratégie de commande pour un fonction-
nement en mode automatique du dispositif.

Le second des 7 chapitres, dont est composé ce mémoire, décrit le contexte médical.
Nous y exposons les techniques d’AMP, les besoins actuels des praticiens ainsi que le
concept de micro-usine qui peut étre appliqué a la biomanipulation.

Le troisieme chapitre est consacré a 1I’étude des procédés de micromanipulation dédiés
au transfert d’objets biologiques et a l'intérét d’utiliser I’actionnement magnétique.

L’architecture physique du dispositif de transfert ainsi que la présentation générale
du modele de comportement du pousseur font ’objet du quatrieme chapitre.

Les chapitres 5 et 6 exposent les composantes du modele de comportement dyna-
mique du dispositif de transfert. Chacune de ces composantes représente une étape du
calcul de positionnement.

Et enfin, avant de conclure, le septieme chapitre sera consacré a ’exploitation, a I'op-
timisation et aux perspectives concernant la modélisation du comportement dynamique
du pousseur ainsi qu’aux résultats expérimentaux issus de nos essais.



Chapitre 2

Micro-usine de manipulation
cellulaire

Nous avons vu en introduction que le changement de dimension des objets remet en
question le rapport entre les forces et rend inappropriée la miniaturisation des dispositifs
existants. La microrobotique intervient dans ce domaine pour proposer des solutions,
entre autre par lintermédiaire d’outils de micro-assemblage et de micromanipulation de
cellules vivantes.

Notre travail concerne ce second point dans le cadre de I’Assistance Médicale a la
Procréation (AMP). « L’Assistance Médicale a la Procréation s’entend des pratiques
cliniques et biologiques permettant la conception in vitro, le transfert d’embryons et
linsémination artificielle, ainsi que toute technique d’effet équivalent permettant la pro-
création en dehors du processus naturel » (définition selon la loi du 29/07/199/ révisée
le 06/08/2002). Ce chapitre, qui précede une étude bibliographique, a pour objectif d’ex-
poser le contexte général de nos travaux et d’en fixer nos impératifs.

Le présent chapitre s’articule autour de trois sections. La premiere section expose
toutes les techniques d’AMP. La seconde section s’intéresse a un processus en particu-
lier : la fécondation avec micro-injection du spermatozoide (ICSI « intra cytoplasmic
sperm injection ») et a la nécessité de la présence d’un dispositif de transfert automa-
tique. La troisiéme partie expose notre solution da ces problémes en utilisant le concept
de la micro-usine.

2.1 Techniques de procréation médicalement assistée

En fonction des pathologies rencontrées, différentes techniques d’AMP existent avec
chacune leur niveau de complexité. Afin d’avoir une vision globale sur ’AMP, cette
section est consacrée a une présentation succincte des différentes techniques : insémi-
nation artificielle intraconjugale, fécondation in-vitro, maturation in-vitro, fécondation
avec micro-injection du spermatozoide.

La présentation de ces techniques nécessite 1'utilisation d’un vocabulaire spécifique.
Le glossaire présent en début de mémoire regroupe tous ces termes biologiques.
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ovocyte

complexe cumulo-
ovocytaire

spermatozoides

F1G. 2.1 — Ovocyte en présence de spermatozoides pour une FIV ou une MIV. Source :
www.gfmer.ch

2.1.1 Insémination artificielle intraconjugale

L’insémination artificielle intraconjugale (IAC), dont l'insémination intra-utérine
(IIU), a pour objectif de faciliter la rencontre entre les spermatozoides et 1'ovocyte
en apportant une préparation de spermatozoides dans la cavité utérine. Elle est em-
ployée en cas d’éjaculation rétrograde, d’anomalies du col de 'utérus, de glaires hostiles
ou d’échecs répétés de la stimulation de ’ovulation. Le sperme est recueilli, analysé puis
préparé pour étre inséminé par le gynécologue dans la cavité utérine de la patiente une
a deux heures apres le recueil.

2.1.2 Fécondation in-vitro

A ces débuts!, la fécondation in-vitro (FIV) était prescrite uniquement pour des
stérilités d’origine tubulaire : anomalie des trompes. Par la suite, d’autres pathologies
ont pu étre traitées et notamment certaines infertilités masculines. Dans le cas d’une
FIV, la fécondation s’effectue en dehors du corps. Elle s’exécute en cas d’échec d’une
tentative d’IAC ou en cas d’autres indications telle qu'une stérilité tubulaire .

Le premier jour, les gameétes sont recueillis et conditionnés. Les spermatozoides les
plus véloces sont sélectionnés et mis en présence des ovocytes matures dans un milieu de
culture (voir figure 2.1). La fécondation a eu lieu si, au deuxiéme jour, deux pronuclei
sont visibles dans 'ovocyte.

Au troisiéme jour, dans le cas d’un développement normal, de 1 & 3 embryons a 4
cellules sont transférés dans la cavité utérine de la patiente pour ainsi poursuivre son
développement naturel.

2.1.3 Maturation in-vitro

Le processus reste le méme que pour une FIV hormis le fait que les ovocytes ponc-
tionnés ne sont pas matures. Ils sont placés en étuve dans un milieu de culture avant la
mise en présence des gametes.

!Naissance du premier bébé issu d’une FIV le 25 juillet 1978 en Angleterre.
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2.1.4 Fécondation avec micro-injection du spermatozoide

La fécondation avec micro-injection du spermatozoide (ICSI : Intra Cytoplasmic
Sperm Injection) reprend le processus de la FIV en dehors de ’étape de fécondation.
Les étapes de la fécondation sont facilitées par introduction d’un spermatozoide dans
I’ovule a I'aide d’une micropipette d’injection. L'ICSI étant le cadre applicatif de nos
recherches, I’ensemble de son protocole opératoire est décrit dans la section suivante.

2.2 Fécondation avec micro-injection du spermatozoide

Cette section présente le processus complet de I'ICSI tel que nous avons pu ’observer
et met en valeur les problemes rencontrés par les patients et les praticiens.

2.2.1 Présentation générale

La description du processus de I'ICSI a été réalisée avec le concours du Professeur
Christophe Roux, membre de ’équipe de recherche « Génétique et Reproduction : qua-
lité des gametes et de conception » de I'IFR « Ingénierie et Biologie cellulaire » de
I"Université de Franche-Comté (IFR133-EA3185). Durant toute une journée, le service
de « Cytogénétique - Immunocytologie - Biologie du Développement et de la Reproduc-
tion » du professeur Christophe ROUX du centre hospitalier universitaire Saint-Jacques
de Besancon, nous a ouvert ses portes afin de suivre le processus dans son intégralité.

L’ICSI est, a I'heure actuelle, la technique d’AMP la plus complexe et 'une des
plus récentes’. Elle se différencie principalement des autres techniques dans sa phase
de fécondation. Alors que les autres techniques facilitent la rencontre entre les deux
gametes, I'ICSI effectue la rencontre en introduisant mécaniquement le spermatozoide
dans l'ovocyte. Cette différence impose de nouvelles étapes par rapport a la FIV qui
seront décrites dans la suite de cette partie.

I’ICSI est employée des lors que les autres techniques ont été mises en échec. Elle
est principalement utilisée dans :

— les causes masculines ou le nombre de spermatozoides ne permet pas d’assurer
des chances de succes par FIV (importantes oligo-asthénospermies, utilisation de
spermatozoides prélevés chirurgicalement, certaines déficiences fonctionnelles des
spermatozoides : troubles graves de la mobilité ou auto-anticorps, antispermato-
zoides, etc. ;

— les causes féminines réduisant les chances de fécondation : zones pellucides épaisses,
échecs préalables de fécondation en FIV| etc.

2.2.2 Différentes phases de I'ICSI

Cette partie a pour objectif de présenter la préparation des patients, le recueil et le
traitement des gametes et enfin la phase de fécondation et de transfert.

La premiére naissance issue d’une ICSI date de 1992 [122] par Palermo et al. [88].
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ovocyte—"

Fia. 2.2 — Complexe cumulo-ovocytaire : ovocyte et cellules folliculaires.

Préparation des patients

Les préparatifs sont communs a toutes les techniques d’AMP. Ils permettent de
définir la technique la plus appropriée et de préparer la phase de fécondation dans de
bonnes conditions. Une premiere consultation gynécologique a pour but :

— de poser l'indication d’AMP et de prescrire les examens préparatoires ;

— d’effectuer un bilan sérologique réglementaire pour les deux membres du couple;
réaliser une analyse du sperme du conjoint avec épreuve de sélection des sperma-
tozoides avec un bilan génétique supplémentaire dans le cas d’une ICSI;
de faire un bilan hormonal chez la patiente, important pour le choix du protocole
de stimulation.

Une deuxieme consultation gynécologique est effectuée pour établir le protocole thé-
rapeutique. Ce protocole définit le type de stimulation et les doses de gonadotrophines
a administrer & la patiente, pour optimiser la stimulation ovarienne.

Tout au long du traitement, un controle de la taille des follicules (par échographie)
et du taux d’estradiol est effectué. Des que les follicules atteignent 18 mm de diametre,
le déclenchement de I'ovulation est décidé. Il s’effectue par une injection qui détermine
I'heure théorique de l'ovulation (37 heures plus tard). La ponction doit s’effectuer 2
heures avant I'ovulation. En effet, au-dela de ce stade, les ovocytes risquent de ne plus
étre récupérables.

Recueil et traitement des gametes

La ponction s’effectue 35 heures apres le déclenchement de 'ovulation. Elle est pré-
cédée d’un dernier controle échographique effectué a jeun. Cette ponction est réalisée
par voie transvaginale échoguidée. Une aiguille aspire le liquide folliculaire renfermant
les complexes cumulo-ovocytaires au travers de la paroi vaginale. La plupart du temps
cette opération est peu douloureuse, elle peut étre réalisée sans anesthésie.

L’isolement des complexes cumulo-ovocytaires s’effectue au laboratoire juste aprés la
ponction, et sont différenciés en fonction de leur niveau de maturité. Afin de parfaire leur
maturité, chaque complexe cumulo-ovocytaire (voir figure 2.2) est mis en étuve dans un
milieu de culture spécifique proche du liquide folliculaire. L’étuve régule la température
(37°C) et le taux de dioxyde de carbone (5%).
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FiG. 2.3 — Nettoyage mécanique des ovocytes : 'ovocyte est aspiré puis rejeté plusieurs
fois de suite de la pipette d’aspiration. Les cellules folliculaires sont arrachées de I'ovule
au contact de la paroi de la pipette. Source : www.gfmer.ch

La décoronisation intervient 1h30 a 2h00 apres la mise en étuve. Cette étape, en
deux phases, consiste a détacher les cellules folliculaires de 'ovocyte afin de mieux le vi-
sualiser et faciliter I'injection du spermatozoide. Les complexes cumulo-ovocytaires sont
d’abord plongés dans un bain d’enzymes pour une attaque chimique. L’action de I’en-
zyme (en général la hyalurinidase) ne doit pas dépasser 30 secondes. La seconde étape
consiste a terminer le processus en plongeant les ovocytes dans le milieu de culture ou
les cellules folliculaires restantes sont décrochées par frottement : a I’aide d’une pipette
de décoronisation, le praticien effectue plusieurs cycles d’aspiration/expulsion du com-
plexe cumulo-ovocytaire (voir figure 2.3). Le diametre de la pipette étant légérement
plus important que celui de l'ovocyte (respectivement 180 um et 150 pm), les cellules
folliculaires sont arrachées a chaque passage. L’ovocyte est ensuite remis en étuve.

Le prélevement du sperme s’effectue une fois le premier ovocyte recueilli et repéré.
Il peut, suivant la nature de la stérilité masculine constatée, s’effectuer suivant trois
techniques :

— par éjaculation ;

— par prélevement épididymaire ou testiculaire en cas d’azoospermie

— par prélevement urinaire : dans le cas d’une éjaculation rétrograde.

Une fois prélevés, les spermes (éjaculés) sont déposés 30 minutes & 1'étuve a 35 °C
afin de permettre la liquéfaction du sperme, puis une analyse des caractéristiques du
sperme est effectuée (concentration, mobilité, vitalité, etc.). Une partie du prélevement
est centrifugée dans un gradient de densité : le gradient de densité permet d’isoler les
spermatozoides normaux plus denses des spermatozoides morts ou anormaux plus légers
ainsi que les contaminants cellulaires de 1’éjaculation. Les spermatozoides sélectionnés
sont ensuite placés dans un milieu de capacitation afin de les rendre fécondants. Un
nouvel examen est réalisé pour apprécier les caractéristiques de la préparation. Ils sont
ensuite disposés 1 heure en étuve (34.8°C) afin de les rendre plus véloces. A la sortie de
I’étuve, une étude de ’homogénéité et de I’acidité du milieu est effectuée.
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F1G. 2.4 — Préparation des gametes avant fécondation.

L’étape suivante consiste a pratiquer quelques prélevements pour effectuer un comp-
tage des spermatozoides normalement mobiles et faire un test de nécrospermie. Une
nouvelle centrifugation est effectuée avec I'ajout d’un gradient de densité : le gradient
de densité permet d’isoler les spermatozoides normaux plus denses, des spermatozoides
morts ou anormaux plus légers ainsi que les contaminants cellulaires de I’éjaculation.

Fécondation et transfert

La mise en présence des gametes s’effectue une fois les spermatozoides traités et les
ovocytes décoronisés et matures. Chaque ovocyte est plongé dans une goutte de milieu
culture de 9 ul recouverte d’huile. L’huile préserve le milieu biologique des attaques
extérieures. Les spermatozoides baignent quant a eux dans un milieu dense pour ralentir
leur progression (voir figure 2.4).

La premieére phase de l'injection consiste & choisir un spermatozoide en fonction de
sa mobilité. Elle est jugée sur la distance parcourue par celui-ci dans le milieu dense. Son
flagelle est alors écrasé avec la pipette d’injection, le spermatozoide est ensuite aspiré
par la queue (voir figure 2.6). Le fait d’écraser le flagelle provoque son immobilisation
et I'activation de 'ovocyte apres injection par la libération d’enzymes.

Dans une seconde phase, le praticien choisi et maintient un ovocyte en position avec
une pipette d’aspiration. Le globule polaire doit étre a une distance maximale de la zone
d’injection (voir figure 2.5(a)) pour éviter que les chromosomes maternels, généralement
proches, ne se situent sur la trajectoire de la pipette d’injection.

La troisieme phase est I'injection du spermatozoide dans I'ovocyte (voir figure 2.5)
apres rupture des membranes cytoplasmique et plasmique. La perforation de la mem-
brane cytoplasmique est une étape délicate. En effet avant que la membrane ne céde sous
la contrainte de la pipette, I'ovocyte subit une forte déformation (voir figure 2.5(b)). En-
suite une dépression est appliquée sur la membrane jusqu’a la rupture de celle-ci, une
partie du cytoplasme est alors aspirée. Le tout est ensuite réinjecté doucement (cy-
toplasme, spermatozoide et un peu de milieu, voir figure 2.5(c)). Une fois I'injection
terminée, la pipette d’injection est retirée délicatement (voir figure 2.5(d)). L’ovule est
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F1G. 2.6 — Saisie d’un spermatozoide. Source : www.chu-toulouse.fr

libéré puis placé en culture pour la poursuite de son développement.

Le transfert de 'embryon (apres au moins deux jours de culture) est précédé d’une
premiere vérification du développement effectuée le lendemain de la ponction. Les té-
moins de fécondation sont recherchés (présence des pronuclei et du deuxieme globule
polaire). Si il y a fécondation (dans 60 % des cas) deux a trois embryons sont transférés
dans I'utérus de la patiente le surlendemain de la ponction. A ce stade du développe-
ment, ’embryon comporte en général 4 cellules. Quatorze jours apres le transfert des
embryons, un test de grossesse est effectué. En cas d’échec, une nouvelle tentative peut
étre renouvelée trois mois plus tard.

Un récapitulatif temporel des opérations réalisées est présenté dans le tableau 2.1.

2.2.3 Contraintes biologiques et améliorations souhaitées

Cette partie expose les contraintes biologiques et matérielles liées a 'ICSI. On décrit
également les attentes des praticiens et les probléemes rencontrés par les patients.

Tragabilité

La tracabilité des ovocytes, des embryons obtenus et des embryons transféré permet
de constituer un fichier qui retrace tous les stades d’évolution de chaque cellule. Ce
fichier permet a posteriori d’analyser chaque cycle de fécondation afin d’identifier les
raisons d’une réussite ou d’un échec.

Une fois les ovocytes ponctionnés, ils sont triés a partir de I'expertise faite par le
praticien sur leurs niveaux de maturité méiotique et cytoplasmique : couleur, homogé-
néité, granularité apparente de la surface. Toutes ces informations sont notifiées dans le
dossier des patients et complétées a chaque étape du processus.
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Jour Heure | Opérations
Bilan sérologique pour les deux membres du couple,
analyse génétique du sperme du conjoint, dosage des
hormones et des anticorps sur la conjointe lors de la
menstruation
Définition du dosage hormonal et du calendrier des
injections
Premier jour de la menstruation : début des injections
J-14 d’hormones
Test de transfert d’embryon et prescription d’antibio-
de J-14 a J-8 tique pour le conjoint
J-8 Début du traitement antibiotique du conjoint
durant les 8
jours Controle des ovaires, des follicules et du taux d’hor-
précédant le mones
déclenchement
de T'ovulation
a5h Déclenchement de I'ovulation (follicules a 18 mm de
diametre)
70 8h30 | Ponction de 2 & 5 em? de follicules
Fin du premier traitement des ovocytes (isolation) et
9h00 . X o
Jo mise en culture sous atmosphere controlée
Prélevement (cas d’une éjaculation) du sperme et trai-
9h00 .
JO tement des spermatozoides
70 11h00 | Décoronisation des ovules
70 12h00 | Injection du spermatozoide dans I'ovocyte
70 15h00 | Fécondation
Ji1 10h00 | Controéle de la fécondation
J+2 8h00 | Examen des embryons
J+2 11h00 | Transfert de deux embryons dans la cavité utérine
J+14 Test de grossesse
J+3 mois En cas d’échec, nouvelle tentative 3 mois plus tard

TaB. 2.1 — Tableau récapitulatif du processus de I'ICSI
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FiG. 2.7 — Dispositif d’injection pour ICSI.

Systéme de visualisation

La visualisation de 'ovocyte s’effectue a ’aide d’un microscope inversé avec éclairage
en contraste de phase ou modulation selon Hoffman® couplé & un dispositif d’acquisition
vidéo pour la phase d’injection (voir figure 2.7). Ce systéme est le seul outil mis & la
disposition du praticien pour sélectionner les gametes avant toute opération.

Systéeme de micromanipulation

Hormis la phase d’injection, aucune opération n’est télé-opérée. Les praticiens uti-
lisent des micropipettes pour la phase de décoronisation des ovocytes et pour effectuer
les transferts de milieu durant les manipulations. Le dispositif de micromanipulation du
poste d’injection permet de controler la pipette d’aspiration et d’injection. Ces matériels
sont en verre et doivent respecter de fortes contraintes sur la biocompatibilité.

Biocompatibilité du micro-environement

La survie d’une cellule dépend principalement de son environnement. Pour le préser-
ver, d’importantes précautions sont prises :
— les locaux sont climatisés et en surpression par rapport a ’extérieur;
— T’air est filtré de particules et de polluants (pollen, vapeur de solvant, etc...), les
gaz des incubateurs sont controlés;
— la cellule est immergée en permanence : milieu de culture;

3Technique d’amélioration du contraste d’objets transparents, inventé par le Dr Hoffman en 1975 aux
Etats Unis, qui met en relief les gradients de phase et les transforme en variations d’intensité lumineuse.
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— le niveau de biocompatibilité des matériaux employés est supérieur a celui ren-
contré dans d’autres activités médicales telle que la chirurgie, ils doivent étre non
embryotoxiques ;

— la manipulation s’effectue sur une platine chauffante et sous huile minérale pour
éviter tout choc thermique;

— la décontamination du matériel (porte pipettes, etc.) doit étre aisée et a faible cott,
et le matériel consommable doit étre stérile et & usage unique (pipettes, aiguilles,
etc. );

— la tenue est composée de surchaussures, de vétements médicaux, de calot, de
masque et de gants pour les cas sensibles (risque virale).

Bien que l’air dans les locaux soit filtré et en surpression, la présence humaine in-
troduit inévitablement des agents extérieurs. Or, toutes les opérations étant manuelles,
cette présence est impérative. Des hottes a flux laminaire permettent d’éviter une conta-
mination particulaire du champ opératoire.

Les opérations de manipulation s’effectuent sur une plaque chauffante car la tempé-
rature du milieu joue un réle important dans la survie de la cellule [120] ainsi que ses
propriétés physicochimiques. La cellule est alors plongée dans un milieu de culture qui
régule ces deux parametres en sus d’une protection, par huile, contre les contaminations
extérieures. Or ce milieu ne contribue pas au développement de la cellule, de plus une
fois placé en étuve son niveau d’acidité évolue.

Le port des gants en latex talqués est un bon exemple pour illustrer les difficultés
liées a la biocompatibilité des matériaux. Il ne pose aucun probleme pour une utilisation
chirurgicale, pourtant il est interdit en AMP : le talc étant nocif pour 'ovocyte et les
embryons mais pas pour un organisme vivant plus complexe.

Le niveau de biocompatibilité d’'un matériau est utilisé dans certains traitements
de surface [89][115]. Celui-ci est qualifiable par le taux de survie d’une population cel-
lulaire ou en analysant la déformation subie par une cellule mise en contact avec un
matériau [78]. La biocompatibilité varie également en fonction de la rugosité [82] et du
comportement du matériau au contact d’un organisme vivant [84].

Attentes des praticiens

Le descriptif d’une ICSI met en évidence le manque de dispositifs de caractérisation
des ovocytes. En effet, le praticien par une expertise uniquement visuelle juge la matu-
rité sur le plan méiotique de 'ovocyte. Afin de compléter ce diagnostic, il faudrait étre
capable de caractériser ’'ovocyte sur des criteres précis et quantifiables. Cette caracté-
risation permettrait de proposer a I'injection, uniquement des ovocytes ayant une forte
probabilité d’étre a l'origine d’embryons implantables. Cette sélection plus restrictive
aurait pour conséquences de diminuer le nombre d’injections intra-cytoplasmiques, de
cryoconservations des embryons surnuméraires ainsi que le nombre d’implantations.

La dextérité du personnel intervenant est également un élément déterminant dans
la réussite du processus. Or, aussi technique et spécifique qu’il soit, le résultat de tout
geste a la possibilité d’étre reproduit et amélioré par un systeme automatisé. La limite
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réside dans le degré « d’intelligence » requis pour effectuer 'opération. Parce qu’elle ne
requiert pas une capacité de jugement importante, la décoronisation proprement dite est
I’étape de 'ICSI qui se préte le mieux a une automatisation. Si un systeme adapté est
capable de reproduire et d’améliorer le geste technique, il devient possible de remplacer
I’attaque enzymatique du complexe cumulo-ovocytaire, préjudiciable pour ’ovocyte, par
un processus mécanique.

Conséquences sur le couple

Meéme si le désir d’avoir un enfant est une forte source de motivation, les épreuves
que doit traverser un couple représente une certaine pénibilité. Hormis les nombreux
déplacements jusqu’au centre d’AMP, le couple doit subir les effets secondaires liés au
traitement hormonal, I'inconfort des examens gynécologiques, l'intrusion dans la vie in-
time et le stress lié a 'attente de résultats peu encourageants. En effet sur trois embryons
transférés, le taux de réussite est actuellement de 30% (8% avec un seul embryon). Il
est a noter que de meilleurs chances de résultat diminueraient d’autant le nombre de
tentatives supportées par le couple.

Conclusion sur les contraintes et attentes

Les attentes des médecins et praticiens portent sur I’amélioration des techniques de
sélection et la limitation des sources de détérioration des ovocytes durant la tache de
décoronisation. Les contraintes biologiques exprimées précédemment doivent étre prises
en compte lors de I'étude et de la réalisation des systémes répondant a ces attentes.
A terme, par l'utilisation d’un nouveau dispositif, les médecins souhaitent un gain en
productivité du processus afin d’accroitre le confort des patients.

2.2.4 Solutions envisagées

Nous souhaitons ici mettre en évidence la nécessité d’un dispositif de déplacement
automatique en sus des dispositifs en cours de recherche.

Les travaux actuels sur la caractérisation des ovocytes portent essentiellement sur
I’étude mécanique de la zone pellucide et de la membrane cytoplasmique. L’objectif
est de déterminer les propriétés mécaniques de celles-ci afin d’évaluer leurs influences
sur le potentiel de fécondation de la cellule. La technique proposée consiste a déformer
I’ovocyte avec un outil palpeur. L’élasticité est évaluée a I’aide de la déformation observée
en fonction de la force appliquée par le palpeur [23][106]. A l'opposé des objets non
biologiques, 'ovocyte se déforme tres facilement lorsque de faibles efforts sont appliqués
sur sa membrane pellucide. A titre d’exemple, un effort de 7.5 N suffit a déformer sur
44 pm un ovocyte de souris d’environ 60 pm de diametre [106] soit sur plus de 70 % de
son diametre.

La décoronisation fait actuellement appel a deux procédés successifs. Le premier
consiste a arracher mécaniquement les cellules folliculaires par le passage dans une ai-
guille ou une pipette calibrée. Le second est une attaque enzymatique sur les cellules
restantes. Avec 'automatisation de cette étape, les médecins souhaitent principalement
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supprimer 'attaque enzymatique. Une solution en phase d’étude repose sur 1'utilisation
d’un réseau capillaire. En modifiant les dimensions de ce réseau et en usant des diffé-
rents flux microfluidiques, il est possible de nettoyer par phases successives 'ovocyte des
cellules folliculaires [17].

Les deux dispositifs précités répondent, dans leur principe, en totalité aux attentes
des médecins. Cependant nous pensons qu’il est possible d’apporter une fonctionna-
lité supplémentaire a ces deux systemes : rendre le milieu biologique imperméable aux
contaminations extérieures.

Nous avons vu que le milieu biologique est extrémement sensible aux contaminations
par des agents pathogenes. Or les dispositifs actuels laissent les phases de transfert d’une
zone de travail a une autre a la charge des praticiens. De ce fait, il subsiste un risque
important de contamination et d’un effet délétere de la cellule lors de chaque changement
de milieu. L’apport conséquent de la décoronisation automatique et de la caractérisation
de 'ovocyte est minimisé a chaque contamination puisque la cellule n’est plus viable.

Nous proposons donc de maintenir cet apport en reliant les postes de décoronisation
et de caractérisation par un dispositif de transfert automatique. Notre proposition s’ins-
crit dans I'automatisation d’une partie du processus de 'ICSI au travers d’une enceinte
confinée.

Notre solution consiste a assembler judicieusement des modules élémentaires pour
créer un lieu adapté au traitement cellulaire. Ce concept est plus connu sous le terme
de micro-usine ou microfactory, la section suivante lui est entierement consacrée.

2.3 Micro-cellule automatisée de traitement cellulaire

Pour préserver I'intégrité des ovocytes, les praticiens font preuve d’une grande rigueur
dans leur protocole. Les différentes étapes de I'ICSI imposent aux ovocytes de nombreux
transferts de milieu, ce qui augmente d’autant plus le risque de contamination. Afin de
limiter ce risque, nous proposons de regrouper, en dehors de la phase finale d’injection,
Iensemble des outils de traitement, de caractérisation et de convoyage dans une enceinte
confinée.

Ce principe, a mi-chemin entre la microrobotique et la conception de systemes d’as-
semblage, est connu sous le nom de « micro-usine ». Pour mieux comprendre ce qu’est
une micro-usine, nous allons dans un premier temps sortir du cadre biologique afin d’ex-
pliciter ce concept. Dans un deuxieme temps, nous allons mettre en évidence ce que la
micro-usine peut apporter a la manipulation de cellules.

2.3.1 Concept de micro-usine

L’objectif ici est de définir ce qu’est une micro-usine. Nous commencons par définir
sa philosophie. Ensuite nous donnons quelques exemples de réalisations. Nous exposons
dans un troisieme partie ce qu’elle apporte au micro-assemblage ainsi qu’a la microma-
nipulation et enfin nous la comparons aux dispositifs appelés « lab-on-chip ».
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Philosophie du concept

L’utilisation de systemes de production de dimension conventionnelle dans le micro-
monde meéne a des difficultés de mise en ceuvre : cout d’investissement et de fonctionne-
ment des outils, artifices de fabrication pour pallier les rapports de taille, miniaturisation
de l'existant, etc. Il en découle alors une situation peu concurrentielle pour de nombreux
produits malgré un haut niveau d’automatisation.

Au début des années 1990, des chercheurs japonais du Mechanical Engineering La-
boratory (MEL) qui envisageaient de réduire la consommation en énergie des premiers
systemes microrobotiques, en ont déduit que la solution était en partie inhérente a la
réduction des dimensions des actionneurs et des capteurs [14, 63].

En sus de sa faible consommation énergétique, la micro-usine a la vocation d’étre
portable, d’une maintenance aisée par le remplacement direct des outils microrobotiques
la constituant réalisé par un seul opérateur. Cette opération rend la micro-usine flexible
et modulaire. Ces caractéristiques lui permettent de s’adapter au mieux a la demande.

Une communauté formée de plusieurs groupes de recherche s’est constituée autour
de ce concept. Un grand nombre d’articles et de syntheses a été produit sur ce sujet
[27][66].

Réalisations

Le premier systeme résultant de ces travaux est un ensemble développé par le MEL au
Japon (actuel AIST) en 1999 [63]. Le deuxieéme prototype de ce systéme regroupe sur une
méme plate-forme des machines miniaturisées (microtour, micropresse, microfraiseuse,
etc.) présentées sur la figure 2.8. La méme année est apparu chez Olympus Optical [86]
un dispositif d’assemblage pour des produits micro-optiques (voir figure 2.9(a)) ainsi
qu'un systeme de télé-opération de micropieces (voir figure 2.9(b)) qui combine & la fois
la miniaturisation d’outils macroscopiques et des outils spécifiques au micromonde. Par
la suite, les recherches ne consisterent plus & miniaturiser I'existant mais a exploiter
pleinement les spécificités du micromonde avec en 2001 la conception d’un dispositif
utilisant I'usinage électrochimique [14].

En 2004, Gaugel propose un dispositif de microproduction totalement modulaire
[46]. T1 dispose d'un certain nombre de fonctions (préhension, assemblage, transport,
transformation, etc.). Un exemple de réalisation d’une micro-usine et de micro-outils est
présenté respectivement sur les figures 2.10(a) et 2.10(b). Ces outils ont tous un systeme
d’interfacage standard (type port série de PC). En fonction des besoins, le systeme de
production est congu virtuellement (figures 2.10(c) et 2.10(d)). Cette conception permet
de visualiser la position des outils et le cheminement des micro-objets dans la chaine
de production. Une fois la micro-usine virtuelle validée, elle est physiquement assemblée
(voir figure 2.10(a)).

Modularité de la micro-usine

Le faible encombrement de la micro-usine lui permet de s’adapter parfaitement dans
son environnement. Sa plate forme regroupe un ensemble d’outils microrobotiques qui
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Fic. 2.8 — Deuxitme prototype de micro-usine (MEL-2000) : 625x490x380mm?,
34kg.[111].

(a) Systéme d’assemblage pour pro- (b) Systeme de télé-opération de mi-
duits micro-optiques. cropieces.

Fic. 2.9 — Dispositifs de micro-usine développés par Olympus.
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bati
servo-moteur

microboite de vitesse

axe linéaire haute précision
arrivée d'air comprimé
porte cartouche

cartouche de colle
applicateur de colle

(a) Exemple de réalisation d’une (b) Outil d’assemblage par collage des éléments.
micro-usine.

-t outils

porte échantillons

changeur de porte
échantillons

systéme de translation
2 degrés de liberté

= I I

(c) Logiciel permettant de simuler le (d) Exemple de micro-usine virtuelle.
fonctionnement de la micro-usine.

F1G. 2.10 — Exemple de micro-usine modulaire développée par Gaugel[46].
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peuvent étre installés et désinstallés en fonction de la demande [46], ce qui confere
une grande modularité et une grande flexibilité a I’ensemble. Cette modularité et cette
flexibilité permettent d’adapter les micro-outils aux objets manipulés. La figure 2.11
illustre ce principe de modularité. De ce fait, les applications potentielles de la micro-
usine concernent [38] :
— les produits spécifiques dont I'assemblage manuel est peu productif et offre un fort
potentiel d’automatisation ;
— les produits ayant une durée de vie tres courte et demandant une réorganisation
constante du systeme de production attaché.

Comparaison avec les « lab-on chips »

Un autre type de dispositif appelé « lab-on-chip » permet d’effectuer des taches sur
des micro-objets immergés dans un faible encombrement [3] [4]. Les « lab-on-chip »
possedent une structure fixe et spécifique a un protocole défini. Cette configuration lui
permet d’effectuer des opérations avec une cadence plus élevée sur de grandes quantités
de produits. A titre d’exemple, 'analyse ADN est un des domaines ot le « lab-on-chip »
est utilisé car la tache est répétitive [67].

Une autre approche, hybride entre les « lab-on-chip » et la micro-usine, existe : les
cell-on-chip. Développée par Ikuta, cette structure est composée d’'un ensemble d’élé-
ments modulaires octogonaux possédant chacun sa fonction.

La principale différence avec le concept de micro-usine, que ce soit pour les « lab-
on-chip » comme pour le « cell-on-chip », est la nature des objets traités :

— les « lab-on chip » et « cell-on-chip » traitent exclusivement des objets en sus-

pension dans un milieu liquide ;

— la micro-usine peut également traiter des objets solides sans qu’ils soient en sus-

pension.

2.3.2 Micro-usine biologique

Adaptés a la biologie, les outils microrobotiques interagissent avec les éléments bio-
logiques. De ce fait, ils doivent intégrer toutes les spécificités de ce monde : stérilité, non
embryotoxicité, usage unique, milieu liquide, régulation de ’atmosphere, etc. Le module
qui intervient sur ’élément biologique a pour vocation de le tester ou de le modifier :
injection, test protéinique, prélevement d’ADN et en ce qui concerne ’AMP : décoro-
niser [17], transporter [48], caractériser [22] et électro-activer I'ovocyte apres 'injection
du spermatozoide [127], etc.

Au niveau biologique, la micro-usine apporte la notion de modularité en fonction des
caractéristiques des cellules traitées (taille, nature, etc.). La taille restreinte du dispositif
permet une réduction des cotits de fonctionnement : il est moins onéreux de controler
I’atmosphere dans une petite enceinte confinée que dans une piece ou de surcroit circule
le personnel et ou les perturbations sont importantes.
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F1a. 2.11 — Concept de micro-usine(a). Utilisation de modules élémentaires configurés
en fonction de la demande : deux modules forment une pince (b) ou un porte-outil (c),
un seul module déplace un objet en utilisant les effets d’adhésion (d)[94].
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Indirectement, le contréle de 'atmosphere d’une petite enceinte est plus facile et
donc plus efficace. Ce gain en efficacité améliore la survie des cellules et par le fait le
taux de réussite des opérations. Appliqué a I'ICSI, cela équivaut a un plus grand confort
pour les patients, objectif premier des médecins. Mais cela n’est possible que si tous les
éléments du dispositifs sont présents dans une méme enceinte : nettoyage, caractérisa-
tion et surtout dispositif de transport.

2.3.3 Conclusion sur la micro-usine

La micro-usine est un concept qui permet d’effectuer un grand nombre d’opérations
dans un espace restreint et pouvant étre confiné. Alors que les « lab-on-chip » sont congus
pour la fabrication en grande quantité, la modularité et la flexibilité de la micro-usine
lui confere la possibilité de répondre rapidement a la demande et sur des quantités plus
modestes. Appliquée a la manipulation cellulaire, la micro-usine est capable d’adapter
sa configuration en fonction des cellules a traiter et convient parfaitement aux configu-
rations des laboratoires qui travaillent ponctuellement sur un petit nombre de cellules.

2.4 Conclusion du chapitre

Le chapitre précédent nous a permis d’exposer les problématiques scientifiques de
la microrobotique et de la micromanipulation. En présentant le cadre applicatif de nos
travaux de recherche, ce chapitre montre les problemes rencontrés par les praticiens
qui effectuent une ICSI et expose ce que la micromanipulation peut apporter en terme
d’ergonomie.

Nous avons montré l'intérét de la micro-usine pour cette application. En effet, elle
permet la mise en place d’un microsystéme modulaire dans un faible encombrement qui
préserve la stérilité du milieu.

Nous avons également mis en évidence la nécessité d’un dispositif de convoyage au-
tomatique de cellule pour compléter les dispositifs en cours d’étude (décoronisation au-
tomatique et caractérisation de la membrane pellucide). Pour ce dispositif, nous avons
décidé d’utiliser une source d’énergie magnétique. Le chapitre suivant a pour objectif de
justifier le choix de cette source d’énergie en la comparant aux travaux déja existants
dans la communauté scientifique.
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Chapitre 3

Systemes de transfert

Dans le chapitre précédent, nous avons décrit le protocole de I’ICSI (intra cytoplas-
mic sperm injection). Afin de répondre aux attentes des praticiens, nous avons décidé
de regrouper dans une micro-usine toutes les fonctions de traitement (décoronisation,
caractérisation et convoyage de l’ovocyte).

Notre objectif est d’étudier un dispositif de convoyage implantable dans cette micro-
usine de traitement cellulaire. Ce dispositif de transfert doit étre capable de déplacer
des cellules non-adhérentes sur de grandes distances, tout en conservant une précision
suffisante pour les déposer en face des outils de traitement. De plus ce systeme se doit
de conserver lintégrité du milieu biologique.

La finalité de ce chapitre est de déterminer la configuration de notre dispositif de
transfert de cellules. Ce chapitre est constitué de trois sections. La premiére section
présente les techniques existantes qui permettent de déplacer un groupe de cellules. La
seconde section est consacrée auz dispositifs de transfert ou de manipulation d’une cel-
lule unique et se conclut sur le choix de l’actionnement magnétique pour notre dispositif.
La troisiéme section présente les dispositifs microrobotiques qui utilisent [’actionnement
magnétique, montrant que I’énergie magnétique est parfaitement adaptée a la microma-
nipulation.

3.1 Outils de déplacement de cellules

L’objectif de cette section est d’exposer les systemes capables de déplacer simulta-
nément un groupe de cellules. Ces dispositifs, principalement employés pour le tri de
cellules, utilisent une ou plusieurs caractéristique(s) commune(s) & un groupe de cellules
pour générer un mouvement. Ces caractéristiques peuvent étre la capacité a se charger
ou & se polariser électriquement (tri par électrophorése ou diélectrophorese), a réagir
avec un anticorps (tri magnétique) ou la capacité a étre transporté par un fluide (tri par
microfluidique).

Meéme si le déplacement d’un ensemble de cellules ne correspond pas exactement a
notre objectif final, la description de ces dispositifs permet d’avoir une vue d’ensemble
sur les systemes de transfert.

47
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F1G. 3.1 — Principe de I’électrophorese.

3.1.1 Electrophorese

L’électrophorese est une technique relativement ancienne' qui repose sur la capa-
cité que possede chaque cellule a se charger électriquement. Cette charge dépend des
caractéristiques intrinseques de la cellule. Ainsi, lorsqu’elle est plongée dans un champ
électrique E; , elle est soumise a une force proportionnelle & ce champ 177; et a sa charge
interne ¢, c’est la force de Coulomb Z*T)’e :

— —

F. =q.E. (3.1)

Plongée dans un gel soumis a un champ électrique 14_7;, chaque cellule d’'une population
se voit appliquer une force de Coulomb 1?; proportionnelle a sa charge ¢ ainsi que les
forces visqueuses F;, appliquées par le gel sur la cellule (voir figure 3.1). Dés que ces forces
s’équilibrent, la vitesse de déplacement, atteinte quasi-instantanément, se stabilise.

Les vitesses de déplacement dans de tels dispositifs sont de 'ordre de quelques cen-
timetres par heure pour un champ électrique exercé de l'ordre de 0.1 & 10 V.em ™! [15].
A T’aide de cette technique, Li est capable de déplacer des globules rouges de 8 um de
diametre et de 2 pwm d’épaisseur a une vitesse d’environ 0.5 mm.s~! pour un champ
8lectrique de 160 V.emn ™! au sein d’un réseau capillaire [70].

Bien que I’électrophorese permette de déplacer une population de cellules, sa premiere
utilisation est le tri de cellules. Ce tri s’effectue sur la vitesse de déplacement de la cellule
et dépend :

— d_e)s caractéristiques géométriques de la cellule qui influent sur les forces visqueuses

Fy;

— des caractéristiques chimiques de la cellule qui influent sur sa charge gq.

L’électrophorese pour le tri de cellules est présente dans un grand nombre d’appli-
cations. A titre d’exemple, elle est actuellement utilisée pour transférer des protéines
en fonction de leur nature [85] [114] ou pour nettoyer des brins d’ADN ou d’ARN des
impuretés en vue d’une analyse [119]. A D'avenir cette technique peut tout a fait étre
utilisée pour transférer des cellules.

'Prix Nobel de Chimie obtenu par Tisélius en 1948 [113].
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3.1.2 Diélectrophorese

Plus récente que 'électrophorese [93], la dielectrophorese repose sur la capacité que
possedent certaines cellules a se polariser. Plongée dans un champ électrique non uni-
—
forme Eg, une cellule subit une force diélectrophorétique Fy [45] :

— k, — kn,
Fd = 27Ta36m Re I:]{jpp—}—2]{j,rn:| VEg (32)
= 27ra3£mKdVE§

ky, =¢p, — jop/w

km = em — jom/w

a : rayon de la particule

gp : constante diélectrique de la particule
avec : { &, : constante diélectrique du milieu

op : conductivité de la particule

om : conductivité du milieu

FE4 : intensité du champ électrique

w : pulsation du signal électrique

En fonction du signe de la force Fjy, les cellules sont soumises & deux mouvements
possibles :
— Fy4>0 : les cellules sont attirées vers les zones de fort champ électrique créées par
les électrodes, elle est alors appelée diélectrophorese positive (pDEP) ;
— Fy3<0 : les cellules sont repoussées des électrodes vers les zones de faible champ
électrique, elle est alors appelée diélectrophorese négative (nDEP).

Un grand nombre d’applications de ce phénomene est développé dans le cadre de la
micromanipulation de cellules. Par exemple, afin de générer le mouvement en translation
des cellules, une série d’électrodes peut-étre disposée dans le milieu biologique. Alimen-
tées en quadrature de phase, elles génerent alors une onde électrique progressive qui
déplace les cellules. La fréquence et 'amplitude de I'onde électrique progressive doivent
étre ajustées pour réduire le risque de détérioration de la cellule par la mise en contact
direct avec les électrodes.

Grace a ce type de dispositif, un champ électrique d’amplitude 10* V.m ™! avec une
fréquence de 10 kHz permet de déplacer un objet de 4 um de diameétre [75]. En fonction
des propriétés diélectriques de la cellule, les vitesses de déplacement sont d’environ 20 a

40 pm.s~1.

D’autre part, dans le cadre du tri de cellules, par la modulation du champ élec-
trique, la diélectrophorese permet de trier une population de cellules en fonction de leurs

constantes diélectriques [45] comme illustré sur la figure 3.2. Les quatre électrodes gé-
nerent une onde électrique dont la fréquence provoque une force d’attraction sur certaines
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cellules et une force de répulsion sur les autres. Les cellules sont alors respectivement
collées aux électrodes et au centre de la zone de travail.

cellules subissant une cellules subissant une
diélectrophorese positive diélectrophorése négative

F1G. 3.2 — Tri de cellules par diélectrophorese (Department of Experimental Pathology,
University of Texas, USA, [121]).

Le Massachusetts Institute of Technology (MIT) propose de trier les cellules en fonc-
tion de leur taille & ’aide d’une cage diélectrophoretique [98] (voir figure 3.3). L’électrode
créer un creux de potentiel par diéletrophorese négative en son centre qui attire et re-
tient la cellule. La taille des cellules capturées dépend de 'amplitude du champ électrique
généré par 1’électrode.

3.1.3 Forces magnétiques

L’énergie magnétique est un phénomene également utilisé pour manipuler des cel-
lules. Comme tout obJet une cellule de volume V' et de perméabilité Xm(Bo) soumis a
un champ magnétique Bg subit une force magnétique F

?T:/V//@Fﬁﬁ 53)

a(l?ao’.?) a@?) a(J?ao’.?)
or or or
avec : V.Bg = | 2Bo7) 9Bog) 0(BoF) (3.4)
Oy Oy Oy
d(Bo. %) 9(Bo.Y) 9(Bo.Z)
0z 0z 0z

Toutefois les cellules ont une perméabilité tres faible, elles sont par le fait tres peu
sensibles au champ magnétique. Cette faible sensibilité induit une force magnétique
généralement trop faible pour engendrer un déplacement. La solution est d’augmenter
artificiellement la perméabilité y,,(Bp) de la cellule en I’associant avec une charge de 50
nm & 1500 nm [60] ferromagnétique ou paramagnétique?.

—
2Particule qui s’aimante légérement suivant un champ magnétique B, mais qui une fois ce champ
annulé ne possede pas d’aimantation rémanente, contrairement aux matériaux ferromagnétiques.
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F1G. 3.3 — Cage diélectrophorétique (Department of Electrical Engineering and Compu-
ter Science and Department of Health Sciences and Technology, Massachusetts Institute
of Technology [98]).

[ Particule magnétique

anticorps

F1G. 3.4 — Principe du tri magnétique de cellules.

La particule magnétique fixée & un anticorps (voir figure 3.4) est plongée dans le
milieu accueillant les cellules. Les anticorps et leur charge respective vont se fixer sur
les cellules augmentant ainsi leur perméabilité magnétique. On peut ainsi manipuler les
cellules a 'aide d’un champ magnétique FO.

L’énergie magnétique quasi-stationnaire, n’ayant aucun effet connu sur les cellules
vivantes, s’adapte parfaitement a une manipulation non délétere. Cependant deux pro-
blemes subsistent :

— Paccroche des anticorps sur la cellule;

— la destruction possible des cellules lors du décrochage des anticorps apres la ma-

nipulation.

La premiere utilisation des forces magnétiques consistait & trier les cellules [50]. Les
couples anticorps/charge magnétique sont immergés dans le milieu et se fixent sur les
cellules cibles [60]. Ce qui permet de les déplacer sans influencer les cellules non ciblées.

Associé a une imagerie par résonance magnétique (IRM), ce procédé permet égale-
ment de localiser des cellules, de ’ADN ou des bactéries. Ce qui permet par exemple,
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d’isoler des cellules cancéreuses présentes dans un échantillon [2].

Une autre technique utilisant I’énergie magnétique permet d’effectuer des opérations
de tris de cellules en utilisant les propriétés magnétiques intrinseques a la cellule (dia-
magnétisme et paramagnétisme).

En effet, Han utilise les propriétés paramagnétiques des leucocytes (globules blancs)
et diamagnétiques des erythrocytes (globules rouges) pour trier ces deux populations de
cellules [54].

3.1.4 Microfluidique

La manipulation microfluidique consiste a utiliser une infime quantité de fluide
(quelques microlitres) comme outil porteur de cellules. Ce fluide circule dans un réseau de
tubes capillaires afin d’alimenter différentes zones de travail. La vitesse de déplacement
des cellules dépend du débit du liquide. Ce débit dépend de la forme de la canalisation
et de la nature du fluide porteur. A titre d’exemple, les débits ®. et ®,, respectivement
dans un canal cylindrique et parallélépipédique valent [19] :

7TD2' AP D2
4 "32nL
1 d.h® AP
b, = — — .

¢

o, = (3.5)

®. : débit dans une canalisation cylindrique

®,, : débit dans une canalisation parallélépipédique
AP : différence de pression

n : viscosité dynamique du fluide

L : longueur de la canalisation

D : diametre de la canalisation cylindrique

d : largeur de la canalisation parallélépipédique

l h : hauteur de la canalisation parallélépipédique

avec !

Les applications majeures de la microfluidique portent sur le traitement de cellules :
analyse, controle du développement, centrifugation, décoronisation, etc. L’analyse ADN
est un bon exemple d’utilisation des réseaux microfluidiques. Le prélevement d’ADN
circule dans le réseau et traverse différentes zones de traitement avant d’étre analysé
[67, 118].

3.1.5 Association de la microfluidique avec d’autres techniques

L’association de la microfluidique avec d’autres techniques telles que 1’électrophorese
ou 'actionnement magnétique consiste a utiliser conjointement la capacité de canalisa-
tion des flux du réseau capillaire et les capacités de déplacement de ces systemes. Ainsi
il est possible de faire cheminer un ensemble de cellules dans un réseau microfluidique
plus ou moins complexe.
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Fia. 3.5 — Exemple de transfert de cellule dans un réseau microfluidique par électropho-
rese (Department of Chemistry, University of Alberta, Edmonton, AB, Canada[70]).

Par exemple, avec un actionnement par électrophorese, ce cheminement est défini en
fonction des potentiels appliqués aux différents canaux (voir figure 3.5) [70].

3.1.6 Conclusion sur les dispositifs de déplacement de cellules

Les dispositifs décrits dans cette section ont pour but de trier des cellules en fonction
de leurs caractéristiques chimiques ou géométriques. Intrinsequement, ils sont donc ca-
pable de transporter des cellules a condition qu’ils soient adaptés a leurs caractéristiques.
Cependant ils ne sont pas forcément tous aptes a la manipulation de cellule unique. Pour
compléter ce descriptif, la seconde section sera consacrée aux dispositifs de déplacement
d’une cellule unique.

3.2 Dispositifs de déplacement d’une cellule unique

Nous considérons les dispositifs de manipulation de cellule unique tous dispositifs
permettant de déplacer une cellule sans interaction avec les autres cellules. Ils permettent
également d’agir uniquement sur la cellule cible.

Les dispositifs présentés dans la section précédente permettent le déplacement d’un
groupe de cellules simultanément. Hormis pour la diélectrophorese, il leur est impossible
de manipuler une cellule unique. Les dispositifs de manipulation présentés dans cette
section se scindent en deux familles :

— micromanipulation sans contact pour laquelle la cellule ne subit pas de contact

avec 'actionneur,

— micromanipulation avec contact pour laquelle la cellule subit un contact avec ’ac-

tionneur.
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Fia. 3.6 — Déplacement par onde progressive (Institut fiir Biologie, Humboldt-
Universitét zum Berlin, Allemagne [43]).

3.2.1 Manipulation sans contact
Diélectrophorese

L’effet diélectrophorétique, utilisé pour déplacer plusieurs cellules appartenant & un
méme groupe, est également utilisable pour le déplacement d’une cellule unique. Il se
décline sous trois formes :

— l'onde électrique progressive ;

— la cage diélectrophoretique;

— D’électrorotation.

L’onde électrique progressive dont le principe est expliqué dans la section 3.1.2,
page 49 engendre un déplacement de la cellule d’un lieu & un autre.

Un exemple de principe de déplacement d’une cellule via ce moyen de manipulation
est présenté figure 3.6 [43]. L’onde progressive déplace un objet de 60 um de diameétre.
Elle est provoquée par des électrodes larges de 2.5 um et alimentées par quatre signaux
en quadrature de phase d’amplitude 1.5 V et de fréquence 1 Mhz.

Par un agencement adéquat des électrodes, il est possible de positionner précisément
les cellules. Quatre électrodes alimentées, comme l'illustre la figure 3.7, créent un creux
de potentiel oll vient s’immobiliser la cellule par diélectrophorese négative®. Ce dispositif
avec la configuration présentée figure 3.7 [42] positionne des billes en latex de 3 pm de
diametre. Le résultat est obtenu avec des électrodes alimentées en opposition de phase
a une fréquence de 20 kHz d’amplitude 7 V créte-créte.

L’électrorotation est un procédé qui dérive de la cage diélectrophorétique. Elle permet
(I)eﬁ‘ectuer une rotation a une cellule. Cette rotation est induite par un champ tournant
E créé par les quatre électrodes. Ce champ tournant applique un couple 7' a la cellule :

3Ce principe est identique & celui décrit par la figure 3.3, page 51 avec une structure d’électrodes
différente.
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Fic. 3.7 —.
Positionnement de cellules par diélectrophorese (SATIE, ENS Cachan, IIS University
of Tokyo, Fujita Laboratory[42]).

_ 3 kp — km 2
T = 4ma Em Im |:kp—|——2k‘,,n:| Ed (37)
kp = ep — jop/w

km = €m — jom/w

a : rayon de la particule

gp : constante diélectrique de la particule

€m : constante diélectrique du milieu

op : conductivité de la particule

om - conductivité du milieu

E; : intensité du champ électrique

w : pulsation du signal électrique

( Im(z) : partie imaginaire du nombre z

;

avec

Dans le cadre d’'une AMP, ce procédé peut étre utilisé pour positionner le globule
polaire avant l'injection du spermatozoide® [91](voir figure 3.8). Ce dispositif permet de
faire tourner une cellule de 100 um de diametre & une vitesse de 60 deg.s™! & I'aide de
quatre signaux sinusoidaux en quadrature de phase et de fréquence de 1MHz [116].

Manipulation directe par laser trapping

Le laser trapping est une technique qui utilise la pression lumineuse afin de générer
un effort sur un objet. Un faisceau lumineux traversant une cellule est réfracté et change

4Le dispositif d’injection doit éviter de toucher le patrimoine génétique maternel proche du globule
polaire.
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Fic. 3.8 —.
Electrorotation d'une cellule par diélectrophorese (Microsystem Research Center,
Korea Institute of Science and Technology[91]).

Rayon lumineux ‘p

ouvement

position d'équilibre

Fia. 3.9 — Principe du laser trapping.

donc de direction. En terme de trajet lumineux, ceci équivaut & une réflexion suivant un
plan P dépendant des indices de réfraction des milieux (voir figure 3.9). En changeant
de direction, le faisceau lumineux engendre une tres faible pression appelée pression
lumineuse. Cette pression lumineuse est perpendiculaire au plan P et tend & déplacer la
cellule vers le centre du faisceau. L’utilisation de ce phénomene permet de déplacer des
cellules grace a un laser : « laser trapping ».

Ce procédé de manipulation développé par Ashkin [11] en 1974 permet de mani-
puler des éléments situés entre 10 nm [30] et 20 um [5] de diametre. Des brevets en
manipulation de cellules par laser trapping, ont été présentés par Wilson [124] et Morito
[80].

En terme d’effort et de vitesse, on peut citer un exemple donné par Arai : la bille de
polystyréne manipulée possede un diametre de 3 um. L’effort maximal provoqué sur cet

objet est de 8.8 pN. La vitesse atteinte lors de la manipulation est de 14 pm.s™!.

Une limite du procédé de laser trapping réside dans les caractéristiques de l'objet.
L’objet doit étre de forme elliptique ou sphérique et posséder un indice de réfraction
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électrode 1 électrode 2

F1G. 3.10 — Laser trapping et diélectrophorése négative (Department of Biology,
Humboldt-University of Berlin,[44]).

supérieur au milieu ambiant [12]. Dans le domaine de la manipulation de cellule, ce point
importe peu car les organismes traités ne possedent pas d’arétes vives et s’apparentent
a des formes elliptiques.

Certaines cellules, en fonction de la longueur d’onde et de la puissance du laser
utilisé, sont détruites lors de la manipulation [7][107]. Morito propose une solution pour
s’affranchir de ce phénomene : il utilise des infrarouges moins destructeurs que la lumiere
visible [80]. Une autre technique, que nous présentons dans une autre partie de cette
section, permet de réduire les effets déléteres du laser trapping sur les cellules en plagant
un objet supplémentaire entre la cellule et le laser.

Association entre la diélectrophorése et le laser trapping

Le laser trapping possede une bonne précision mais une faible zone de travail. On
lui associe alors la diélectrophorese pour mener la cellule dans la zone de travail.

Furh [44] procede a cette association (voir figure 3.10). La cellule a l'intérieur de la
cage est isolée du reste de la population par diélectrophoreése négative. On utilise le laser
trapping pour déplacer la cellule au sein de la cage.

Une autre utilisation de cette application consiste a attirer un ensemble de cellules
vers une électrode par diélectrophorese positive. Ensuite le laser trapping est utilisé afin
de sélectionner une cellule en particulier. Ce principe est notamment développé par Arai

[8]-

3.2.2 Manipulation avec contact
Microfluidique

Nous avons vu dans la partie précédente que le flux de liquide permet de déplacer les
cellules dans un réseau capillaire. Pour manipuler une cellule unique par les phénomenes
fluidiques dans une zone définie, il est nécessaire de bloquer sa progression dans le réseau
sans entraver celle des autres cellules. Pour cela, il existe deux principes :

— la cellule est bloquée par aspiration ;

— la cellule est bloquée a 'aide d’une action extérieure au fluide.



58 Chapitre 3

FRg-sotiated Integrated bio cell processor

.............
-------

Injection
pipette with
force sensor

DEP Electrodes for
Electrorotation yd

Reservoir

Celt /|
Transportation

by microfluieics —
*.,[ CellIsolation | ell Fixation by
Te valve
I:l_l-'.'l’l:*y' micro Hole

Fia. 3.11 —.
Dispositif de traitement d’ovocyte (Microsystem Research Center, Korea Institute of
Science and Technology, Seoul[91])

Le principe d’aspiration consiste a bloquer une cellule contre un tube dans lequel
est maintenue une dépression. Cette dépression doit étre suffisamment importante pour
maintenir la cellule en place tout en respectant son intégrité. L’autre utilisation de la
dépression consiste a aspirer une cellule parmi d’autres dans un tube capillaire en vue
de T'isoler et/ou de la replacer dans un autre milieu.

Ces techniques sont couramment utilisées pour une ICSI. L’ovocyte est maintenu en
position par une pipette d’aspiration. Le spermatozoide, beaucoup plus petit, est prélevé
dans une population par aspiration dans une pipette d’injection (voir figure 2.5(a), page
33).

Pour isoler une cellule dans un échantillon, il existe une alternative a ’aspiration.
La technique consiste & arréter le mouvement d’une cellule au sein du milieu fluidique a
I’aide d’un obstacle.

Pour son systéme de caractérisation d’ovocytes illustré par la figure 3.11, Park [91]
utilise une microvanne bimorphe qui bloque le flux et provoque l'arrét de toutes les
cellules situées les unes derriere les autres. Ceci reste néanmoins de la manipulation
d’une cellule unique car méme si les cellules se déplacent simultanément, elles sont suf-
fisamment espacées les unes des autres pour pouvoir étre traitées séparément. Cette
configuration est intéressante quand toutes les cellules suivent le méme parcours.

Dans le cas ou les cellules ne subissent pas toute le méme traitement, la solution
est d’immobiliser la cellule cible sans interrompre le flux fluidique. Cette immobilisation
s’effectue a l'aide d’un obstacle dont les dimensions sont judicieusement choisi pour
bloquer la cellule cible sans obstruer le passage pour les autres.

A titre d’exemple, Ichikawa [56] [6] utilise comme fluide porteur un gel sensible au
rayonnement ultraviolet. Lorsque la zone de la cellule cible est soumise au rayonnement
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F1a. 3.12 — Liaison entre une cellule et un wafer en silicium (LIMMS- CNRS Institute
of Industrial Science,Tokyo, Japon [92]).

ultraviolet, la densité du gel augmente. Ce dispositif permet de bloquer la progression
d'une cellule de 100 gm dans un fluide ayant une vélocité de 200 um.s~! sans géner la
progression des autres cellules.

Accroche chimique

L’objectif de 'accroche chimique est d’obtenir une liaison entre un organisme vivant
et un support inerte tel que le silicium. Pour cela, il est nécessaire de réaliser une structure
chimique exploitant pleinement les technologies de microfabrication.

Une des solutions proposées est de créer une interface entre du silicium et des anti-
corps capables d’accrocher des cellules via une couche chimique [76]. Le dispositif pré-
senté sur la figure 3.12 est entierement développé via des techniques de microfabrica-
tion. L’intérét d’un tel principe est de concevoir un systeme d’analyse biologique de type
« lab-on-chip » basé sur des principes de microfabrication standards [92].

Immobilisation dans une structure mobile

Le principe développé ici est d’utiliser un systéeme qui va emprisonner la cellule
pour ensuite la déplacer dans la zone désirée. Cette opération peut se réaliser de deux
manieres :

— par l'utilisation d’une pince;

— par 'utilisation d’une structure rigide.

Il existe deux principes d’actionnement par pince. Le premier consiste a utiliser des
organes terminaux rigides montés sur un actionneur générant le mouvement. Le second
principe consiste a utiliser des éléments déformables. Ces éléments, soumis & un champ
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F1G. 3.13 — Pince a deux doigts de type « baguette chinoise » (University of Tsukuba,
Tsukuba, Japon[87]).

physique commandable (champ électrique, champ magnétique, température, etc.), se
déforment et produisent un mouvement.

Ohara [87] utilise le principe des baguettes chinoises : une des deux baguettes est fixe
alors que la seconde est actionnée par des éléments piézo-électriques (voir figure 3.13).
Ce dispositif permet de manipuler des cristaux de protéine de 30 um ainsi que des billes
de verre de 8 um. Cette technique ouvre ainsi des perspectives sur des applications de
manipulation d’objets biologiques tels que des cellules.

Les polymeres électro-actifs de type IPMC? sont un exemple : en milieu aqueux, ils se
déforment sous l'effet d’un champ électrique. Jager utilise ce principe avec un ensemble
microrobotique composé d'un dispositif de translation et d’une pince [57]. En modulant
le champ électrique, il est capable de saisir, déplacer et déposer un objet (voir figure
3.14). D’autres solutions sont possibles, notamment 'utilisation de polymeéres thermo-
actifs [28] [131].

Il existe également une alternative a la pince. Une structure rigide est montée sur
un dispositif de déplacement. Cette structure fait office de cage pour emprisonner la
cellule et ainsi la déplacer. Sadani [100] utilise ce principe pour manipuler un ovocyte.
Il est constitué d’un bras monté sur un dispositif de translation. Le bras est percé a son
extrémité pour accueillir 'ovocyte (voir figure 3.15).

Manipulation par poussée

La poussée d'une cellule est un mouvement effectué dans le plan. Cette opération
peut se réaliser suivant trois principes :

5Tonic Polymer-Metal Composites : polymeéres polyélectrolytes réticulés remplis d’eau.
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.objet en
|| position finale

Fia. 3.14 — Microrobot manipulateur en polymere actif manipulant une bille de 100 pm
de diametre : 1) La pince est fermée. 2) La pince se déploie au dessus de 1'objet. 3) Le
microrobot se déplace vers la gauche avec I'objet. 4) L’objet est libéré (Micromuscle AB,
Linkoping, Suede[57]).
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F1G. 3.15 — Principe de fonctionnement : le bras et ’ovocyte sont immobiles (a), le bras
se déplace vers la droite mais ’ovocyte reste immobile (b), le bras entre en contact avec
lovocyte et l’entraine avec lui (c), le bras arréte son déplacement vers la droite pour
descendre, I'ovocyte va vers 'angle supérieur de I'ouverture (d), 'ovocyte touche le coin
supérieur et est entrainé par le bras (e) (Laboratoire Femsto-st Département Optique
P.M. Duffieux, Besancon, France [100]).
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F1G. 3.16 — Dispositif de poussée de billes de 50 pm de diametre par AFM (Laboratoire
d’Automatique de Besangon, Besancon, France[99]).

— avec un dispositif robotisé ou télé-opéré : il existe un lien mécanique entre le
micromonde et le macromonde ;

— avec des microrobots autonomes : il n’existe pas de lien mécanique entre le micro-
monde et le macromonde ; de plus I’énergie est embarquée sur les actionneurs;

— avec un dispositif a énergie déportée : il n’existe pas de lien mécanique entre le
micromonde et le macromonde, de plus I’énergie ne se situe pas sur 'actionneur.

Le dispositif robotisé ou télé-opéré utilise une poutre micrométrique associée a un
dispositif de transfert. Par contact direct, la poutre pousse l'objet dans la direction
désirée.

Le dispositif le plus couramment employé est le microscope a force atomique (AFM).
Utilisé en actionneur, le dispositif piézo-électrique permet de déplacer avec une grande
précision la poutre. Il est ainsi possible de déplacer des billes de polystyrene de 50 pum
de diametre [99] (voir figure 3.16 ) ou des cellules neurologiques [69], [68].

La poussée peut s’effectuer a l'aide de systemes microrobotiques autonomes. Un
dispositif mobile, possédant sa propre énergie, est capable de manipuler et déplacer une
cellule au sein d’une population en toute autonomie, isolé du monde extérieur.

Tagliareni [110] propose d’utiliser ce principe & 'aide de microrobots. Ces micro-
robots de taille centimétrique posseédent chacun une pointe montée sur une structure
piézocéramique déformable (voir figure 3.17). A noter que ces travaux n’ont pour 'ins-
tant pas fait 'objet de réalisations expérimentales mais ce principe reste intéressant pour
la manipulation cellulaire.

La troisieme technique consiste a utiliser une action a distance. La partie de ’action-
neur en contact avec la cellule est mue par une énergie sans support physique : énergie
lumineuse, champ magnétique. Ce principe permet de résoudre certains problemes tels
que :

— D'application directe du faisceau lumineux dans le cadre du laser trapping est dé-

létere pour la cellule;
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F1G. 3.17 — Concept de microrobots mobiles disposant d’une pointe pour la manipulation
de cellules (Instrumentation and Communication Systems (SIC), Barcelone, Espagne [25]
[110]).

(a) Translation. (b) Rotation.

F1G. 3.18 — Manipulation d’une levure avec deux microsphéres en polystyreéne (Nagoya
University and PRESTO, Nagoya, Japon [10]).

— la cellule n’est pas suffisamment réactive au champ magnétique et I’accroche d’une
particule magnétique par anticorps (voir section 3.1.3) pose quelques problemes
de décrochement.

A titre d’exemple, Arai [9] [10] utilise une microsphere comme outil. Le faisceau
lumineux manipule une levure via la microsphere de 10 pm de diametre (voir figure 3.18).
Gauthier [49] utilise I’énergie magnétique pour influer sur un objet magnétiquement
sensible plongé dans le milieu biologique. Le dispositif de Gauthier est constitué d’un
aimant permanent et d’une particule ferromagnétique. La particule ferromagnétique est
plongée dans le milieu biologique alors que 'aimant est disposé a l'extérieur séparé par
une lame de microscope. Les mouvements de 'aimant induisent un déplacement de la
particule qui pousse la cellule (dispositif décrit section 4.1).
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Fia. 3.19 — Mouvement oscillatoire des cils (Institute of Industrial Sciences, Univ. Of
Tokyo, Japon [13]).
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Fia. 3.20 — Exemples de dispositifs de translation par cils.

Réseau ciliaire

Un réseau ciliaire est un ensemble de leviers (ou cils) indépendants. En actionnant
les cils les uns apres les autres, il est possible de créer une onde progressive dans une
direction donnée. Lorsqu’un objet ou une cellule est posé sur ce réseau, il se déplace
porté par cette onde comme décrit figure 3.19.

Sur ce principe, plusieurs techniques d’actionnement sont possibles. A titre d’exemple,
la figure 3.20(a) représente un actionnement magnétique [72]. Chaque cil est actionné par
une microbobine. Sur la figure 3.20(b), chaque cil est un bimorphe thermique alimenté
par un courant qui chauffe le levier par effet joule. La vitesse atteinte par ce dernier
systeme est de 1 mm.s~1[105].

3.2.3 Conclusion sur les dispositifs de déplacement de cellule unique

Cette conclusion présente les dispositifs de manipulation sous trois angles d’analyse
correspondant aux contraintes liées a la manipulation cellulaire : la non embryotoxicité,
la manipulation d’une cellule unique et la réduction des quantités de produits utilisés.
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Notre objectif est de concevoir un dispositif de transfert de cellules vivantes, de ce fait
notre dispositif doit étre non embryotoxique, c’est a dire qu’il doit préserver 'intégrité
de la cellule et maintenir un environnement stable (température, acidité, etc.) et stérile.

De par ces effets potentiellement déléteres sur les cellules, 'application directe du
faisceau lumineux (laser trapping) peut étre problématique. En effet le laser trapping
peut générer une hausse de la température en utilisation sur des cellules de taille im-
portante. L’accroche chimique est également problématique par I'utilisation d’anticorps.
Elle peut alors provoquer des dommages sur la cellule.

Actuellement, lors des phases de manipulation, la température du milieu biologique
est controlée pour épargner tout choc thermique a la cellule. L’utilisation de procédés
thermo-actifs ou générant une augmentation locale de la température sont a éviter. Ainsi,
par précaution, on préférera ne pas utiliser les réseaux ciliaires thermiques et le laser
trapping via un objet intermédiaire.

Notre systéeme se doit de conserver la stérilité du milieu biologique. Pour cela, la
meilleure solution consiste a confiner ce milieu. Ce qui exclu, a priori, tous les disposi-
tifs qui engendrent un pont entre les deux milieux : AFM, pince, etc.

Nous souhaitons manipuler une cellule individuellement parmi d’autres au sein du
réseau capillaire ou du milieu liquide. Nous ne désirons pas que les autres cellules a
proximité soient sous l'influence de notre dispositif de transfert. De ce fait, bien que le
processus fonctionne parfaitement pour un transfert collectif de cellules, la diélectropho-
rese comme principe de transfert d’'une cellule unique ne peut étre retenue. L’électroro-
tation reste tout de méme utilisable sur la zone de travail. En effet, en cet endroit, nous
sommes stre que seule la cellule cible est sous 'influence du champ tournant électrique.

Dans un souci d’économie en AMP, les quantités de produits de conservation ac-
tuellement utilisés sont tres restreints. Pour cela, le réseau capillaire est approprié a la
situation puisqu’il permet de desservir les futures zones de travail avec une quantité
minimale de substances conservatrices.

La solution envisagée est d’utiliser un champ magnétique variable. Ce champ magné-
tique n’a pas d’influence direct sur les cellules. De ce fait, la manipulation va s’effectuer
par contact direct avec un objet sensible au champ magnétique. Outre les dispositifs
magnétiques présentés dans la section précédente (Gauthier [48] et Liu [72]), il existe
d’autres dispositifs microrobotiques a actionnement magnétique. Ces dispositifs font
I’'objet de la section suivante qui porte sur les actionneurs magnétiques pour la micro-
robotique qui sont adaptables a la manipulation biologique.

3.3 Les actionneurs magnétiques

Cette section a pour objectif de démontrer I'intérét du micro-actionnement magné-
tique dans le micromonde. Nous allons, dans un premier temps, exposer ces avantages
et ces inconvénients dans le contexte du micromonde. Ce descriptif sera suivi par des
exemples de réalisations basées sur ce principe.
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(thicro-aimant”

Fic. 3.21 — Micro-aimant (50 x 100um?) congu au Laboratoire d’Electrotechnique de
Grenoble (LEG) et réalisé au Laboratoire d’Electronique de Technologie de I'Information
(LETT) [32], France.

3.3.1 L’intérét du magnétisme

Cette section est basée pour partie importante sur 'ouvrage rédigé sous la direction
d’Orphée Cugat : Micro-actionneurs électromagnétiques MAGMAS [31]. L’effort magné-
tique est certes un effort volumique, mais les effets d’échelles ne lui sont pas défavorables,
bien au contraire. Homothétiquement, un dispositif magnétique microscopique produit
de plus gros efforts que tout autres dispositifs magnétiques macroscopiques. Ces efforts
sont engendrés par des densités de courant plus importantes dans les circuits magné-
tiques et par la maitrise technologique des micro-aimants permanents (voir figure 3.21).

L’utilisation de I’électromagnétisme pour le micro-actionnement présente plusieurs
avantages :
le controéle et ’actionnement a distance ;
I’adaptabilité avec des structures déja existantes;

— la bistabilité;

— P’absence de frottement avec la lévitation ;

— la biocompatibilité.

Malheureusement comme tout dispositif, ’actionnement magnétique possede égale-
ment quelques inconvénients :

— forte puissance consommeée ;

— échauffement ;

— pollution électromagnétique.

Mais nous verrons que ceux-ci ne sont pas préjudiciables pour une utilisation biolo-

gique.

Le contréle et ’actionnement a distance

L’énergie magnétique permet d’engendrer d’importants efforts :
— sans contact ;
— sur de longues distances [16] [73];
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— a travers un grand nombre de matériaux [39].

Ces caractéristiques permettent de réaliser un microrobot autonome (sans fil d’ali-
mentation) développant un effort important au regard du micromonde.

Affranchis de tout fil d’alimentation, de petits dispositifs & base d’éléments ferroma-
gnétiques, d’aimants permanents ou de couches magnétostrictives peuvent se déplacer
sur différentes surfaces (liquide ou solide) ainsi que dans les trois dimensions (lorsqu’ils
sont immergés dans un liquide) [101] [103].

L’adaptabilité avec des microstructures déja existantes

La mise en place d’éléments électromagnétiques simplifie les étapes de tests et d’op-
timisations des microstructures déja existantes. A titre d’exemple une couche piézo-
électrique, longue et délicate a mettre en place, peut étre remplacée temporairement
par un matériau ferromagnétique doux de 100 pm d’épaisseur [31]. La commande du
dispositif peut s’effectuer par un électro-aimant extérieur.

La bistabilité des dispositifs électromagnétiques

Les phénomenes magnétiques permettent de créer des structures bistables afin de
maintenir une position stable sans aucun apport d’énergie. Ceci est possible grace a
un aimant permanent qui fait office de source de champ magnétique permanente. Ce
principe est intéressant pour les dispositifs nécessitant :

— le maintien d’une position stable sur le long terme;

— le maintien d’une position sans apport d’énergie (dispositif de sécurité par exemple) ;

— la recherche d’un effet mémoire.

L’actionnement bistable d’un réseau de microcommutateurs optiques est un exemple
d’utilisation de ce principe. Les micromiroirs, dont sont munis ces microcommutateurs,
possedent deux positions stables ou seul le passage d’'une position stable a une autre
nécessite de ’énergie. La premiere position stable est assurée par la rigidité de la poutre
supportant le numétal® (position ON sur la figure 3.22). Le micromiroir est maintenu
dans sa deuxieéme position stable (position OFF) par un aimant qui assure la force de
maintien. Pour passer d’une position stable a ’autre, le champ de la bobine d’excitation
est ajouté ou soustrait au champ de I’aimant permanent. Lors de la soustraction des
deux champs magnétiques, la force de rappel de la poutre est suffisante pour décoller le
numétal du circuit magnétique’.

Absence de frottement avec la lévitation magnétique

En introduction de ce mémoire, nous avons vu que la réduction d’échelle induisait une
plus grande importance des efforts d’adhésion au détriment des efforts volumiques (poids
et inertie). La lévitation magnétique, en nous affranchissant de tout contact entre les

SMatériau ferromagnétique doux.
"Ce phénomene plus rigoureusement démontré dans [95].
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FIG. 3.22 - Structure bistable (Laboratoire d’Electrotechnique de Grenoble, France[95]).

objets, supprime ces efforts d’adhésion et de frottements [61]. La lévitation magnétique
est par conséquent un principe intéressant utilisé en micromanipulation.

Biocompatibilité du champ magnétique

L’une des applications de la microrobotique consiste & concevoir des dispositifs pour
une utilisation biomédicale. Dans ce domaine, par rapport a d’autres principes d’action-
nement (piézo-électricité, AMF, etc.), actionnement magnétique possede des avantages.

Les dispositifs a base de polymeres thermo-actifs ou la manipulation par laser trap-
ping géneérent localement une augmentation de la température. D’autres parts, les élé-
ments piézo-électriques utilisent des tensions électriques importantes. Ces élévations ou
ces tensions importantes peuvent détruire les cellules, ce qui n’est pas le cas du champ
magnétique quasi-statique qui est biocompatible[71].

Puissance consommée

Un élément électromagnétique consomme énormément d’énergie si on le compare a
un élément électrostatique®. Cependant I’équivalent électrostatique d'un dispositif élec-
tromagnétique (action déportée a longue distance) n’existe pas. De plus le remplacement
d’un dispositif bistable & électro-aimant par un dispositif toujours bistable & aimant per-
manent ne consomme rien.

Echauffement

Le passage du courant dans un circuit magnétique induit un échauffement, ce qui
peut représenter une contrainte en biomanipulation. Cet échauffement, provoqué par les
pertes Joule, est comparativement plus important que dans le macromonde [31].

Toutefois, comme nous ’avons vu précédemment, le dispositif qui fournit I’énergie
magnétique peut étre déporté. De ce fait, I’échauffement de la source magnétique n’est
plus un probléeme puisqu’il n’a pas lieu dans le milieu biologique. Enfin, il est possible de
remplacer ’électro-aimant, source de chaleur, par un aimant permanent thermiquement
inerte.

8Qui est celui qui consomme le moins d’énergie [31].
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Pollution électromagnétique

La pollution électromagnétique engendrée par ces actionneurs est d’autant plus im-
portante qu’ils agissent a longue distance. En effet d’autres systémes électriques peuvent
entrer sous leurs influences : alimentation de 'actionneur, capteurs, autres actionneurs
électromagnétiques, etc.

Ces effets a longue portée ne sont pas forcément néfastes. En effet, il est possible
de les utiliser en associant plusieurs actionneurs magnétiques pour former une nouvelle
forme d’onde magnétique. De plus, 'application d’un blindage de protection sur les
dispositifs sensibles peut représenter une solution.

Synthese sur ’actionnement magnétique

Au vu des différents points présentés ici, il apparait que 'utilisation d’actionneurs
magnétiques est appropriée a la microrobotique. Les principaux problémes microrobo-
tiques concernent les frottements, ’apport en énergie des systemes et la biocompatibilité
pour la manipulation cellulaire.

L’actionnement magnétique est capable de s’affranchir des frottements en utilisant
la lévitation magnétique. Son action a distance permet de résoudre les problemes de
stockage d’énergie au sein du micro-actionneur et réduit fortement I’échauffement au ni-
veau de la zone de travail. De par sa facilité de mise en oeuvre, il s’adapte aisément sur
des structures existantes. En utilisant des systemes bistables, il est capable de fournir de
gros efforts sans apport d’énergie. De plus, le niveau de puissance consommée, parfois
observé dans certaines situations, est justifié par l'effort fourni qui est bien supérieur
aux autres modes d’actionnement. La seule contrainte consiste a blinder magnétique-
ment les éléments sensibles. Le dernier point non négligeable pour la micromanipulation
biologique est que I'actionnement magnétique est biocompatible.

Cette description montre que les dispositifs fondés sur I’actionnement magnétique
sont bien adaptés a la micromanipulation cellulaire. La suite de cette section se pro-
pose d’exposer quelques réalisations de micro-actionnement. Ces réalisations ne sont pas
nécessairement dédiées a la biomanipulation.

3.3.2 Micro-actionneurs électromagnétiques en microrobotique

Il existe un grand nombre d’architectures de micro-actionneurs électromagnétiques
que nous pouvons répertorier dans deux familles :

— les actionneurs magnétiques qui utilisent les efforts magnétiques appliqués par un

champ magnétique sur une structure ferromagnétique ou un aimant permanent ;

— les actionneurs magnétiques utilisant les matériaux déformables actifs.

On peut distinguer quatre sous-familles d’actionneurs basés sur les efforts magné-
tiques :

— les micromoteurs rotatifs;

— les micromoteurs linéaires ;

— la lévitation magnétique (active ou passive);

— les autres dispositifs d’actionnement n’entrant pas dans les catégories précitées.
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le stator

Fia. 3.23 — Schéma d’un moteur de montre de type Lavet.

L’objectif ici est de présenter un panorama des dispositifs utilisables en micromani-
pulation et de les illustrer par quelques réalisations.

Les micromoteurs rotatifs

Le plus ancien et sans doute le plus répandu des minimoteurs rotatifs est le moteur
Lavet (moteur de montres électriques). Ce type de moteur, congu en 1936, fait environ 10
mm sur 20 mm. Il est constitué d’'une bobine conventionnelle qui génere un champ sta-
torique dans le plan du circuit (voir figure 3.23). Le rotor est aimanté diamétralement, ce
qui fait du moteur Lavet un moteur a deux pas par tour. Il génere un couple de 50 pN.m
avec une impulsion de courant de 300 A sous 1.5 V pendant quelques millisecondes [31].

Les moteurs discoides a aimant permanent fonctionnant sans balai sont adaptés au
micromonde. En effet 'usure engendrée par les frottements a ’échelle micrométrique est
un probleme crucial. Gilles [51] a développé en 2001 un micromoteur planaire a aimants
permanents d’un diametre utile de 8 mm (voir figure 3.24(b)).

Les moteurs a reluctance variable adaptés au micromonde apparaissent au début des
années 1990 grace a Guckel [52](voir figure 3.24(a)). Le rotor de 500 pum de diametre est
en lévitation 40 pum au-dessus du substrat. Alimenté sous 0.6 A, ce moteur est capable

de fournir un couple de 1 nN.m et d’atteindre une vitesse de 150 000 tr.min~!.

Le moteur asynchrone n’est pas adapté au micromonde. Avec la miniaturisation, son
rendement chute tres rapidement. Malgré cela, un moteur a induction dont le stator
de 500 pm de diametre est en lévitation, a été congu en 1997 [123]. Ce moteur tourne
4 1000 tr.min~' et possede un couple théorique de 3 pN.m pour 1 A & 1 Mhz avec
un rendement de 1078, D’autres moteurs ont été développés avec des dimensions plus
conséquentes et des rendements plus élevés [37] [65].
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(a) Stator de 8 mm de diametre (b) Micromoteur & reluctance avec en-

monté sur une platine de laiton (Ins- grenages (Wisconsin Center of Ap-

titut National Polytechnique de Gre- plied Microelectronics, Dept. of Elec-

noble, France [51]). trical and Computer Engineering,
University of Wisconsin, Etats-Unis
[52]).

Fi1G. 3.24 — Micromoteurs rotatifs.

Les micromoteurs linéaires

Les micromoteurs linéaires permettent de générer des mouvements en translation.
IIs pallient 'inadéquation entre les dispositifs de translation classiques tels que les sys-
temes vis-écrou ou la transmission par courroie et le micromonde ou la conversion du
mouvement engendre de trop grandes pertes. Tout comme les micromoteurs rotatifs, les
micromoteurs linéaires possédent un rotor et un stator. Le micromoteur linéaire s’inspire
du moteur rotatif en linéarisant les différents circuits magnétiques. Il est ainsi possible
de retrouver la structure d’'un moteur synchrone, asynchrone ou pas a pas dans un mi-
cromoteur linéaire.

Ainsi I’architecture d’un moteur synchrone se retrouve dans le micromoteur proposé
par Bencheikh [18] (voir figure 3.25(a)). Il présente un stator muni de bobines croisées
planes et un rotor composé d’un alignement d’aimants permanents dont la polarité est
alternée. Le micromoteur représenté figure 3.25(b) est capable de fournir un effort de
2.5 mN et atteint une vitesse de 9.9 mm.s~! pour une fréquence d’alimentation de 8 Hz.

Une structure d’un moteur linéaire asynchrone a été présentée par Fohse en 2002
[41]. Le stator est composé de deux ensembles de six pdles correspondant & un dispositif
triphasé. L’alimentation de ces six poOles est choisie de telle maniere qu’ils créent une
onde électromagnétique sinusoidale’. La partie mobile de ce dispositif se situe 10 pum au
dessus du stator. Le moteur est long de 40 mm, large de 8 mm et possede une épaisseur
de 4 mm. Théoriquement il est capable de fournir un effort surfacique de 1.6 N.m™2

9Le stator d’un moteur asynchrone triphasé traditionnel est composé de trois circuits bobinés déphasés
de 2{ qui crées un champ tournant autour d’un rotor bobiné en court-circuit ou bagué.
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F1a. 3.25 — Microactionneur linéaire proposé par Bencheikh (Université de Technologie
de Compiegne, Laboratoire Roberval, France[18]).
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F1a. 3.26 — Microactionneur linéaire proposé par Budde (Institute for Microtechnology,
Hanovre, Allemagne [26]).

pour une fréquence d’alimentation de 5 Hz.

Budde propose un micromoteur linéaire basé sur le principe du moteur pas a pas [20]
(voir figure 3.26). Un élément mobile bipolaire muni de deux rangées de dents polarisées
différemment effectue un mouvement de translation au dessus d’un stator alternant
almants permanents et circuits inductifs. Lorsque le circuit électromagnétique n’est pas
alimenté, la partie mobile se situe a un point d’équilibre déterminé par les aimants
permanents du systeme. L’activation des circuits électromagnétiques modifie les lignes
de champ du systeme et donc la position du point d’équilibre. La partie mobile avance
d’un pas pour atteindre ce nouveau point d’équilibre. Le dispositif présenté possede 12

pas par cycle sur 4 mm.

La lévitation magnétique

La lévitation magnétique permet de s’affranchir d’une des problématiques de la mi-
crorobotique : les frottements. Les dispositifs basés sur la lévitation magnétique ont
pour objectif de déplacer des outils mais également de faciliter la commande de ces
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F1G. 3.27 — Dispositif de mesure d’effort par lévitation passive (Laboratoire d’Automa-
tique de Besancon, France [21]).

mouvements. Les dispositifs de lévitation utilisent deux principes distincts : la 1évitation
passive ou la lévitation active.

La lévitation passive est la plus simple a mettre en oeuvre. Elle consiste a créer
un point d’équilibre magnétique dans l’espace par un agencement adéquat d’aimants
permanents et de matériaux diamagnétiques. Boukallel [21] utilise ce principe dans la
conception d’un capteur d’effort. Lorsqu’on applique un effort sur une tige en lévitation,
celle-ci se déplace vers une nouvelle position d’équilibre fonction de l'effort appliqué
(voir figure 3.27). Le déplacement mesuré permet de déterminer la force exercée via une
raideur ajustable valant au minimum 19 nN.um~!. L’avantage de ce dispositif est qu’il
ne nécessite aucune source d’énergie, hormis pour le capteur de position.

Les dispositifs de lévitation active pour le positionnement d’objet sont nombreux
[29, 62, 79, 83, 104]. Une partie mobile en lévitation est asservie en position a 'aide
d’une ou plusieurs bobines situées sur une partie fixe. A titre d’exemple, la figure 3.28
représente un dispositif de micropositionnement utilisant 4 bobines pour commander en
position une platine mobile avec une résolution de 10 nm.

La lévitation active permet également de concevoir un dispositif de commande. Un-
ger [117] utilise ce principe de fagon originale pour de la télé-opération. La lévitation
magnétique est utilisée pour affranchir I'utilisateur de tout frottement statique et ainsi
transmettre 'intégralité du mouvement et des efforts a ’actionneur.

D’une maniere générale, la 1évitation active requiert une grande quantité d’énergie.

Autres dispositifs magnétiques

Les deux parties précédentes exposaient les actionneurs magnétiques dont I'organe
terminal se déplace pour générer le mouvement (micromoteurs rotatifs et linéaires, 1évi-
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F1aG. 3.28 — Micropositionnement par lévitation magnétique active (Texas AM University,
Etats-Unis[62]).

tation passive et active). Cette section va présenter quelques actionneurs magnétiques
dont I'organe terminal se déforme sous ’action du champ magnétique.

Lorsqu’un materlau ferromagnétique est plongé dans un champ magnétique Bo, une
aimantation 1nterne M apparailt en son seln10 Ces deux grandeurs induisent une force
magnétique F et un couple magnétique F appliqué au matériau ferromagnétique par
le champ l?o) .

Disposé sur une poutre flexible, un tel matériau (ou un aimant permanent) peut
provoquer une flexion de celle-ci lorsque ’ensemble est soumis a un champ magnétique
externe.

Liu [73] utilise, par exemple, ce procédé pour modifier l'inclinaison d’un réseau de
poutres formant des cils (voir figure 3.20(a), page 64 ). Un matériau ferromagnétique
(400 x 400 pm?) est électroformé sur un levier réalisé en silicium. Le déplacement angu-
laire induit par le couple magnétique appliqué atteint 60°.

Les dispositifs magnétiques passifs sont également utilisés en microfluidique. Le
champ magnétique, dont la source est disposée a l’extérieur du réseau capillaire, permet
de diriger un objet ferromagnétique placé a l'intérieur de ce réseau.

Wu [125] utilise le pouvoir d’attraction mutuelle d’'un aimant permanent et d'un
électro-aimant pour concevoir un mélangeur biomédical. Le milieu biologique est contenu
dans un bassin en PDMS (diametre 4 mm, hauteur 1 mm). Un aimant permanent est
solidaire du fond déformable de ce bassin (coté extérieur). L’électro-aimant alimenté en
courant alternatif est disposé a proximité de 'aimant. Les variations du champ magné-
tique provoquent un mouvement vibratoire de I'aimant et du fond du bassin.

Les matériaux magnétiques actifs

Les dispositifs et principes présentés jusqu’a présent utilisent I’énergie magnétique
pour :

07,3 modélisation de ce phénomene est exposée dans la section 5
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F1G. 3.29 — Pompe ferrofluidique (Institute of Microelectronics and Microsystems, EPFL,
Lausanne, Suisse [126]).

— induire le mouvement d’un objet par rapport & un autre (rotation, translation et
lévitation) ;
— déformer une structure (leviers magnétiquement actionnés).

D’autres principes utilisant 1’énergie magnétique existent. Ces principes exploitent
la capacité intrinseque de certains matériaux a se déformer sous 'action d’un champ
magnétique. Ces matériaux actifs peuvent étre classés en trois catégories :

— les matériaux ferrofluides ;

— les matériaux magnétostrictifs;

— les alliages & mémoire de forme magnétique (AMFm).

Les ferrofluides sont des fluides composés de particules magnétiques nanométriques
(environ 10 nm) en suspension colloidale. La viscosité de ce fluide est modifiée par le
champ magnétique qui le traverse, ce qui permet de procéder a des déplacements au sein
de ce fluide.

La figure 3.29 représente une pompe utilisant les ferrofluides comme piston [126]. Un
ferrofluide effectue un mouvement de va-et-vient entrainé par un aimant permanent. Ce
mouvement aspire le liquide du bac d’entrée pour ensuite I’expulser vers le bac de sortie.
Le sens de circulation du liquide est imposé par des valves placées entre chaque bac et
la pompe.

Les matériaux magnétostrictifs ont la capacité de se déformer lorsqu’ils sont soumis
a un champ magnétique ES. La déformation s’effectue suivant la direction de ce champ
et proportionnellement a son amplitude. Deux types de matériaux existent : ceux qui
s’allongent sous 'effet du champ magnétique (magnétostriction positive) et ceux qui se
contractent (magnétostriction négative).

Ces deux effets sont illustrés par les travaux de Honda [55]. Deux couches de maté-
riau magnétostrictif, négative et positive, sont disposées de part et d’autre d’une couche
de matériau passif en polyimide (voir figure 3.30). Depuis d’autres applications utilisant
ce principe ont été étudiées [24, 128, 129].
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F1G. 3.30 — Levier actionné par magnétostriction (Materials Research laboratory, Japon
[55]).
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F1a. 3.31 — Soupape actionnée par un AMFm (AdaptaMat Ltd., Helsinki, Finlande
[109]).

Les alliages & mémoire de forme magnétique (AMFm) sont dérivés des alliages a
mémoire de forme thermique (AMF). La déformations de ’AMF est obtenue par la
variation en température du matériau. L’AMFm se déforme lorsqu’il est soumis & un
champ magnétique externe E(;. L’application de ces matériaux en microrobotique fait
actuellement 'objet de travaux au Laboratoire d’Automatique de Besangon (LAB) par
J.Y .Gauthier [47].

Ce matériau étant relativement récent, il existe donc peu d’actionneurs 1'utilisant.
Cependant une firme finlandaise AdaptaMat Ltd. situé a Helsinki sous la direction de
Ullakko vend des prototypes utilisant ce principe [109, 108, 112]. La figure 3.31 montre
une soupape permettant de controler un flux d’air ou ’AMFm possede une course de 5
mm.

3.3.3 Syntheése sur les actionneurs magnétiques

Les micro-actionneurs magnétiques permettent d’obtenir un nombre intéressant de
mouvements par la combinaison de translations et de rotations, le tout en fournissant
un effort important. La principale limite a 'utilisation de ’électromagnétisme dans le
micromonde réside dans les difficultés technologiques a fabriquer ces éléments constitu-
tifs.
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3.4 Conclusion du chapitre

En décrivant les besoins des médecins travaillant dans les centres de AMP au chapitre
précédent, nous avons établi qu’il est nécessaire de mettre au point un dispositif de
transfert de cellules. Le but de ce dispositif est de mener une cellule sur les différentes
zones de travail en respectant la biocompatibilité inhérente a ce domaine applicatif.

Au début de ce chapitre, en comparant différents modes d’actionnement pour dépla-
cer une cellule unique (diélectrophorese, laser trapping, magnétisme, etc.), il s’est avéré
que 'actionnement magnétique est & méme de répondre a nos besoins en raison de :

— la biocompatibilité de cette énergie : pas d’effet sur les cellules vivantes (en régime

quasi-stationnaire) ;

— la souplesse de mise en oeuvre : actionnement a distance;

— l’apparition de nouvelles sources : micro-aimants, micro-bobine, etc. ;

— limportance des efforts engendrés.

L’énergie magnétique présentant un intérét majeur pour la microrobotique, le pro-
chain chapitre présente le principe développé par Gauthier [48] pour déplacer des cellules
sur un plan. Principe que nous avons choisi de reprendre et d’adapter aux conditions
d’utilisation d’une micro-usine de traitement cellulaire.
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Chapitre 4

Dispositifs de transfert d’ovocytes
WIMS

Dans le chapitre précédent nous avons montré que le principe d’actionnement ma-
gnétique est particulierement adapté a une utilisation en microrobotique biologique. Nous
avons également montré que l'utilisation de ce type d’énergie permet de manipuler une
cellule unique.

L’objectif de ce chapitre est de décrire la structure de notre dispositif de transfert
d’ovocytes ainsi que le principe utilisé pour modéliser le comportement dynamique de sa
partie active.

Ce chapitre est décomposé en quatre sections. La premiére section décrit le principe
du dispositif de convoyage d’ovocytes développé par Michaél Gauthier au sein du Labo-
ratoire d’Automatique de Besancon. La seconde section présente notre dispositif dont les
travaux précités constituent le point de départ de nos recherches. La troisiéme section
décrit la modélisation du comportement dynamique de la partie active du dispositif et
enfin la quatrieme section présente le dispositif expérimental.

4.1 Dispositif de transfert d’ovocyte par actionnement ma-
gnétique

L’objectif de cette section est de présenter le dispositif de transfert de cellule unique
développé par Gauthier [48] car nous utilisons le méme principe d’actionnement magné-
tique pour notre dispositif. Nous allons définir ses objectifs, son principe, son architec-
ture, la modélisation du comportement de ses composants, son dispositif de commande
ainsi que les expérimentations effectuées. Nous terminerons cette section par une analyse
critique du systeme.

4.1.1 Objectifs et contraintes du dispositif de transfert de cellule unique

Le dispositif de transfert de cellule unique porte l'acronyme WIMS pour « Wlreless
Micromanipulation System ». Son objectif est de permettre la manipulation d’un objet

79
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F1G. 4.1 — Principe d’actionnement du pousseur [48].

biologique unique en milieux aqueux. Il doit étre affranchi de tout fil d’alimentation,
étre sans source d’énergie embarquée et respecter 'intégrité du milieu biologique.

4.1.2 Présentation du dispositif expérimental

La visualisation sous microscope impose que la manipulation s’effectue dans le plan
focal du microscope. A ce titre, le champ de déplacement du dispositif se limite a la
profondeur de champ ainsi qu’a la zone observable du microscope. Les mouvements des
objets s’effectuent alors sur une lame de microscope incluse dans ce plan focal. Cette
contrainte n’est pas une limite a la manipulation cellulaire car toute cellule plongée dans
un milieu aqueux sédimente naturellement sur la lame de microscope.

La solution envisagée a été d’utiliser un élément inerte, sans énergie embarquée, ca-
pable de se déplacer dans un plan. Immergé dans le milieu biologique, il est capable de
pousser ou de maintenir en position les objets biologiques.

Le principe du dispositif utilise I’énergie magnétique : une particule ferromagnétique,
appelée pousseur, est plongée dans le milieu biologique disposé sur une lame de micro-
scope. Un aimant permanent, séparé du milieu biologique par cette lame de microscope,
apporte I’énergie nécessaire au pousseur pour se déplacer (voir figure 4.1). Le déplace-
ment de 'aimant induit un déplacement du pousseur qui peut ainsi pousser les cellules
biologiques.

L’ensemble du dispositif expérimental du WIMS est présenté sur la figure 4.2. 11 est
composé d’un socle recevant le micro-actionneur, d’un support pour la lame de micro-
scope et d'un dispositif de mesure de position de I'aimant (voir figure 4.2(c)). L’aimant
permanent, mu par le micro-actionneur a 1 degré de liberté (DDL), est disposé sous la
lame de microscope inférieure (voir figure 4.2(b)). Le pousseur est quant a lui placé sur
cette méme lame de microscope. La zone de travail est observée a I’aide d’un microscope
non inversé (voir figure 4.2(a)). Afin d’en améliorer la visibilité, un adhésif blanc est
collé sous la lame de microscope (voir figure 4.2(c)).

Le pousseur utilisé est obtenu par des techniques de microfabrication (nickel élec-
troformé), ce qui permet d’obtenir rapidement un panel intéressant de formes et de
tailles :

— pour les pousseurs parallélépipédiques : 10 x 10 x 5 pm? a 400 x 400 x 25 pum? ;
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F1a. 4.2 — Dispositif de micromanipulation WIMS [48].
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Fi1G. 4.3 — Dispositif de commande du WIMS.

— pour les pousseurs cylindriques : diametres de 100 pm a 400 pm pour des épaisseurs

respectives de 5 ym a 25 um.

L’effort qui permet d’engendrer un mouvement du pousseur est fourni par un ai-
mant cylindrique en terre rare de diametre 5 mm et d’épaisseur 1 mm. Il possede une
aimantation de 0.72 T orientée suivant 'axe z.

Le dispositif qui génere le mouvement de I'aimant est issu d’un lecteur de disque
DVD du marché. Ce micro-actionneur possede une course de 1.4 mm et sert habituelle-
ment a focaliser le faisceau laser lors de la lecture d’un DVD.

Le dispositif expérimental est commandé par un PC comme illustré figure 4.3. Ce PC
dispose d’une carte d’entrée-sortie qui permet, d’une part, d’acquérir les positions du
pousseur et de I’aimant et, d’autre part, de commander en tension le micro-actionneur.

La position du pousseur est obtenue grace au microscope (voir figure 4.2(a)) via
une caméra CCD et un algorithme de reconnaissance d’objet. La caméra CCD possede
une résolution maximale de 1 um avec une plage de mesure suivant une dimension de
déplacement de 760 pm. La position de I'aimant est obtenue & 1’aide d’un capteur laser!
positionné sur le socle du WIMS (voir figure 4.2(c)).

4.1.3 Modélisation du dispositif

La commande du dispositif de transfert repose essentiellement sur la modélisation
du comportement du pousseur en fonction de la position de I’aimant.

Le comportement dynamique du pousseur est défini par son comportement en orien-
tation et en translation suivant 'axe y (figure 4.4(a)). Afin de modéliser ce comportement
trois points ont été définis. Les points G et I représentent respectivement le centre de
gravité du pousseur et le point de contact entre le pousseur et la lame de microscope

'La technologie du capteur laser employé est basée sur la triangulation.
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différentes positions du pousseur

Ay \dans le champ magnétique
pousseur ——— '\\\ :

N
lame de g

mlcroscope
I aimant
lignes de champ magnétiqu
issues de l'aimant

almant

(a) Définition du parametre d. (b) Orientation du pousseur.
Fi1G. 4.4 — Orientation du pousseur.

inférieure, le point O, défini sur la figure 4.4(a), appartient a I'aimant. La rotation du
pousseur engendre une « déflection » d du centre de gravité du pousseur caractérisée
par :

d=yc—yr (4.1)

La position du pousseur est caractérisée par deux parametres :

— la position du point de contact yy ;

— lorientation du pousseur caractérisée par d.

La position du centre de gravité du pousseur est définie par la somme de ces deux
valeurs :

ye =yr+d (4.2)

Le comportement en orientation du pousseur dépend du champ magnétique E(; en-
gendré par 'aimant permanent dans lequel il est plongé. Quand un matériau ferroma-
gnétique est plongé dans un champ magnétique, une aimantation M est induite dans
ce matériau. La premiere hypotheése énoncée dans les travaux de Gauthier est que 1’ai-
mantation M du pousseur est orientée suivant sa plus grande dimension. La seconde
hypothese est que la valeur de 'aimantation est égale a ’aimantation a saturation M
du matériau puisque le champ 130) est nettement supérieur au champ coercitif du pousseur
ferromagnétique.

L’orientation du pousseur est fonction du couple magnétique I’—m> appliqué par l'ai-
mant sur le pousseur. Gauthier montre dans ces travaux que le couple magnétique est
prédominant devant les autres moments de force. De ce fait, la position d’équilibre en
rotation du pousseur est trouvée quand ce couple magnétique s’annule. Il en résulte la
troisieme hypothese : le pousseur s’aligne toujours sur les lignes de champ du champ
magnétique E(; quelle que soit la position relative entre I’aimant et le pousseur (voir



84 Chapitre 4

différentes positions du

pousseur
L'c cone de frottement
@
o 2. o]

| St
. M \ C’fort de réaction du sol
aimant

effort de réaction du sol

(a) Effort de réaction du sol en fonction (b) Représentation de la loi de Coulomb
de la position du pousseur par un cone de frottement

FiGc. 4.5 — Comportement en translation du pousseur au point induit par le frottement
sur la lame de microscope.

figure 4.4(b)).

Le comportement en translation du pousseur est fonction de :

— Deffort magnétique appliqué par ’aimant ;

— Teffort de réaction de la lame de microscope régi par la loi de Coulomb?.

Les efforts de réaction de la lame de microscope s’opposent aux efforts magnétiques
(voir figure 4.5(a)).

Le comportement en translation du pousseur est dicté par la position du point de
contact y; en fonction de la position yo et par la loi de Coulomb. La loi de Coulomb
est représentée sur la figure 4.5(b) avec I'utilisation du cone de frottement. Si 'effort de
réaction de la lame de microscope sur le pousseur est comprise dans le cone de frottement
(lyr — woll < %C, zone 2 de la figure 4.5(b)), le point I est immobile et le pousseur ne
peut effectuer qu'une rotation autour de I. Si l'effort de réaction se trouve sur la limite
du cone de frottement (||yr — yol| = %/C), le point I est en mouvement. Dans le cas de la
limite entre la zone 1 et la zone 2, le point I se déplace vers la droite, dans le cas de la
limite entre la zone 2 et la zone 3, le point I se déplace vers la gauche.

L/, est ici une représentation simplifiée du « jeu mécanique » qui illustre le compor-
tement du point de contact en fonction des caractéristiques du pousseur et de 'aimant.
En réalité, le point de contact se déplace par petites saccades (effet de stick-slip) dont
le modele complet est présenté dans [48].

L’évolution des positions de G et I en fonction de la position de 'aimant O est décrit
figure 4.6. La phase (a) de la figure 4.6 correspond & un déplacement vers la gauche de
I’aimant, le point I se situe a la limite entre la zone 2 et la zone 3 du cone de frottement
(voir figure 4.5(b)), le pousseur suit par saccades le mouvement de 1’aimant.

La phase (b) correspond au cas ou l'aimant change de direction et ou le point I
entre dans le zone 2 du cone de frottement. Ce point est donc immobile mais le point G
continue son mouvement vers la gauche, le pousseur tourne donc autour du point 1.

2Gauthier montre que Paction de Ieau sur le pousseur peut étre négligée devant les autres efforts.
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La phase (c) est analogue a la phase (a) pour un mouvement vers la droite du point
I. La phase (d) correspond a la phase (b) pour I immobile et un mouvement vers la
droite du point G.

En phase d’aller-retour de ’aimant, le point G décrit un cycle d’hystérésis présenté
au centre de la figure 4.6.

4.1.4 Commande du dispositif

La commande du dispositif a pour objectif de controler la position de 'objet déplacé.
L’hypothese posée est que la distance entre le centre de gravité de 1'objet et celui du
pousseur est considérée comme constante, en dépit des rotations du pousseur. Donc
I’asservissement du centre de gravité de I’objet est équivalent a celui du centre de gravité
du pousseur a une constante pres.

Le principe de commande est basé sur deux comportements différents du pousseur.
Ces comportements dépendent des mouvements relatifs entre yy et yo :

— le point de contact y; est fixe, le déplacement de 'aimant yo modifie I’orientation

d du pousseur, c’est le « déplacement MICRO » du dispositif;
— le point de contact y; est en mouvement, & la méme vitesse que yo°, 'orientation
d est constante, c’est le « déplacement MACRO » du dispositif.

Le macropositionnement permet d’effectuer de longues courses par la modification
de la position du point I mais est soumis au phénomene de stick-slip. Notons que les
déplacements d’amplitude réduite avec une bonne précision sont effectués uniquement
avec la modification de l'orientation d du pousseur (micropositionnement).

La stratégie de commande développée par Gauthier est décrite sur la figure 4.7.
L’objectif est de déplacer un objet d’une position initiale (voir figure 4.7(a)) a une
position de consigne yc (voir figure 4.7(d)). Pour ce faire, les deux étapes de commande
sont utilisées :

— le déplacement MACRO (voir figure 4.7(b)) ;

— le déplacement MICRO (voir figure 4.7(c)).

L’étape MACRO consiste & pousser I'objet jusqu’a une position proche de la consigne
yc. Sur la figure 4.7(b), le pousseur suit le déplacement de I’aimant soumis & effet de
stick-slip.

L’étape MICRO consiste a mener l'objet sur la consigne yco. Le déplacement de
I’aimant dans le sens opposé engendre une rotation du pousseur et donc une poursuite
de mouvement du centre de gravité G (voir figure 4.7(c)). Sachant que le point I ne se
déplace pas sur la surface de la lame de microscope, il n’y a pas d’effet de stick-slip, il
est donc possible d’atteindre une bonne précision.

4.1.5 Expérimentations

Le dispositif présenté ne possede qu’un seul degré de liberté, c’est pourquoi la poussée
des objets ne peut s’effectuer que suivant une droite. Sur I’exemple présenté sur la figure

3En I’absence de saccades lors du mouvement
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<

Saccades (stick-slip)

(a) et (c) : le pousseur yg se

déplace par saccades dans la méme direction que l'aimant yg, (b) et (d) : le point I reste
immobile, le pousseur reste & tout instant aligné sur les lignes du champ magnétique
mais effectue une rotation, le point G poursuit son mouvement.
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FiG. 4.7 — Stratégie de commande.
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Fia. 4.8 — Manipulation d’une bille de polystyréne de 50 pum de diametre avec un
pousseur de 30 um de diametre.

4.8, une poussée est effectuée avec un pousseur cylindrique de 30 um de diametre avec
une épaisseur de 5 pm.

Le probleme lié au WIMS a 1 ddl est qu’il faut disposer I'objet a manipuler sur la
trajectoire rectiligne du pousseur. Afin de s’affranchir de ce probléme, une évolution a 2
ddl a été développée et avec laquelle des poussées d’ovocyte ont été effectuées en boucle
ouverte. Cependant aucune étude de comportement et de commande 2D n’a été réalisée.

4.1.6 Analyse critique du dispositif WIMS

L’objectif de cette section est de déterminer la pertinence du dispositif WIMS. Nous
verrons dans cette partie ce que ce dispositif apporte a la manipulation cellulaire. Nous
exposerons ensuite les problemes liés a son architecture et a son principe d’actionnement.

Le WIMS se distingue des autres dispositifs de manipulation a distance par le fait
qu’il permet d’engendrer un effort important & longue distance sur les objets sensibles
au champ magnétique. Les ovocytes n’étant pas sensibles au champ magnétique quasi-
stationnaire et la source pouvant étre suffisamment éloignée pour épargner le milieu
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F1G. 4.9 — Manipulation d’ovocyte humain de 150 pm de diametre.
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biologique d’un éventuel échauffement, I’énergie du WIMS est donc biocompatible (par
opposition au laser trapping).

Le WIMS utilise le pousseur pour déplacer une cellule. Sachant qu’il n’y a qu'un
pousseur dans le champ de travail, celui-ci est le seul objet a étre sous 'influence du
champ magnétique. Le WIMS peut donc manipuler chaque cellule sans influencer les
voisines (contrairement & la diélectrophorese).

Nous avons vu dans la section 2.3 que la biocompatibilité des matériaux utilisés est
un enjeu important dans le domaine médical. Parce que I'IlCSI manipule des cellules
uniques (ovocytes), le degré de biocompatibilité des matériaux employés est tres élevé
(plus qu’en chirurgie). De par la présence de nickel (pour le pousseur), le dispositif
présenté n’est pas apte a manipuler des cellules vivantes. La seconde perspective est
donc de rendre ce dispositif biocompatible.

La seconde notion, abordée dans la section 2.3, est que le WIMS doit préserver
Iintégrité du milieu biologique. Cette préservation se traduit par la séparation des deux
milieux en intégrant le tout dans une micro-usine de traitement cellulaire.

Contrairement a la diélectrophorese ou au laser trapping, le WIMS' utilise un pous-
seur pour pousser une cellule. Ce pousseur prend appui sur le fond de la micropiscine
et subit donc tous les frottements inhérents aux états de surface. Ces frottements en-
gendrent le phénomene de stick-slip (avance par saccades) et peut perturber la progres-
sion de la cellule ainsi que la précision en positionnement.

Les autres problemes soulevés par ce dispositif sont liés a sa structure et a son inté-
gration au sein d’un équipement pré-existant dans les services d’AMP. La configuration
présentée du WIMS n’est pas compatible avec les dispositifs de visualisation présents
dans les centres d’AMP. En effet I’aimant disposé sous la lame de microscope bloque
le champ de vision du microscope inversé (voir figure 4.10(a)). Par ailleurs, le systeme
d’éclairage positionné en vis-a-vis du microscope nous interdit de déplacer le dispositif
au dessus de la micropiscine comme illustré sur la figure 4.10(b).

Afin de résoudre ce probleme, une évolution du dispositif WIMS est présentée dans
la prochaine section. Pour faciliter la distinction entre les deux architectures, le WIMS
tel qu’il est présenté ici portera le nom WIMS1 (pour WIMS 1ddl), en opposition au
WIMS2 (pour WIMS 2ddl) qui désigne le nouveau dispositif de transfert par actionne-
ment magnétique.

4.2 Architecture du dispositif de transfert de cellule unique
WIMS?2

L’objectif de cette section est de décrire les transformations apportées a la structure
physique du WIMS1 pour libérer le champ de vision et exposer les apports du WIMS2.
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vail.

F1G. 4.10 — Problémes liés & ’architecture du WIMS1.

Structure du WIMS2

La libération du champ de vision du microscope impose de repenser entierement
la structure du WIMSI. La solution que nous proposons est de déplacer la position
du dispositif de transfert du fond de la zone de travail vers une des parois verticales
que nous nommons « mur ». En raison de cette nouvelle architecture, nous limitons
les déplacements des cellules & un canal permettant d’acheminer les cellules vers les
différents postes de travail (voir figure 4.11).

Micro-usine de traitement cellulaire

Le concept présenté par la figure 4.12 est une représentation de ce que pourrait étre
une micro-usine de traitement d’ovocyte utilisant le WIMS2. Les ovocytes sont disposés
dans un sas d’entrée ou ils sédimentent vers le mur grace a un plan incliné. Le WIMS2
mene alors une cellule du sas d’entrée vers le sas de sortie via un canal circulaire qui
dessert toutes les zones de travail.

Apports du WIMS2

Le canal, d’une largeur adaptée au pousseur et aux cellules, permet de stabiliser la
position relative entre le pousseur et la cellule qu’il déplace. En effet, cet ajustement per-
met d’éviter le glissement latéral de la cellule par rapport au pousseur comme illustré par
la figure 4.13(a). De plus, nous avons observé expérimentalement que le glissement ver-
tical de la cellule par rapport au pousseur, illustré par la figure 4.13(b), ne se produit pas.
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microscope

Fic. 4.11 — Principe du WIMS2.
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Fic. 4.12 — Concept de la micro-usine en vue de dessus.
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Fia. 4.14 — Exemple de traitement d’ovocyte : Le pousseur peut soit réaliser une tache
d’évitement d’une cellule en cours de traitement, soit une tache de poussée de cellule.

Avec sa nouvelle structure, le WIMS2 permet de générer de nouveaux mouvements.
Le pousseur est en effet capable de se déplacer sur le plan vertical. Ce mouvement permet
de traiter plusieurs cellules réparties sur les différentes zones de travail. Comme illustré
sur la figure 4.14, il est donc possible d’aller pousser une cellule (étape « poussée » sur la
figure 4.14) alors qu’une autre cellule, en cours de traitement, se trouve sur la trajectoire
d’approche (étape « évitement » sur la figure 4.14). Ce faisant, le pousseur est capable
d’aller manipuler n’importe quelle cellule dans le canal.

Analyse critique de la structure du WIMS2

L’analyse critique de la structure du WIMS2 est effectuée en comparant ses capacités
a celles du WIMS1 présentées dans la section 4.1. Afin de faciliter la comparaison, nous
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avons fait le choix de les inscrire dans les tableaux 4.1 et 4.2. Ces tableaux représentent
respectivement I'influence des modifications apportées sur la structure du dispositif ainsi

que sur le comportement de la cellule.

d’action

Parametre Wims1 Wims2
Orientation des
lignes de champ Radiale Axiale
I’aimant
T d . . .
ype e zone Micropiscine Microcanal

Position de
I’aimant

Sous le fond de la
micropiscine

Sur la paroi interne du
canal (coté « milieu
extérieur »)

Position du
pousseur

Sur le fond de la
micropiscine

Sur la paroi interne du
canal (coté « milieu
biologique »)

Zone d’action du

Toute la surface du

Toute la surface de la
paroi verticale interne

du pousseur

fond de la pisci
pousseur ond de la piscine du canal
1 (2 pour la version 2
Degrés de liberté DDL dont la 9
du pousseur commande n’a pas été
étudiée)
Plan de travail horizontal vertical

Disposition des
outils

autour de la piscine

sur la paroi externe du
canal

TAB. 4.1 — Evolution du systeme Wims

4.3 Architecture du modele de comportement

L’objectif de cette section est de décrire I'architecture de la modélisation du com-

portement dynamique du pousseur en fonction des mouvements de ’aimant.

Pour décrire la modélisation, nous exprimons le role ainsi que la structure générale
de notre modele ; ensuite, nous décrivons la méthode que nous avons choisie pour obtenir
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Parametres Wims1 Wims2

Mouvements Suivant une seule
. Sur toute la surface du . . C .
possibles des . .. direction, linéairement
fond de la micropiscine ,
cellules le long d’un canal

Ordre de passage | Suivant la disponibilité
des cellules sur des cellules et des zones Séquentiellement
un poste de travail

Influence de la
disposition des
postes de travail
pour le
traitement des
cellules

modérée tres forte

TAB. 4.2 — Evolution des déplacements des cellules

le champ magnétique qui englobe le pousseur et les cellules; et enfin, nous expliquons
brievement les principes utilisés pour la modélisation.

4.3.1 Description générale du modele

Notre objectif est de modéliser le comportement dynamique du pousseur. Cette mo-
délisation a pour but d’optimiser les caractéristiques géométriques et magnétiques des
éléments constitutifs du WIMS2 afin de faciliter 1’établissement de lois de commande.
Ces lois de commande ont pour role de réaliser le déplacement des cellules de maniere
automatique.

Notre problématique étant dans le domaine de la microrobotique, nous cherchons a
obtenir une modélisation suffisamment précise pour reproduire le comportement dyna-
mique du pousseur. Notre objectif est donc de modéliser ces phénomenes le plus simple-
ment possible, dans un temps de calcul raisonnable, avec une précision acceptable et a
partir des outils dont nous disposons. Cependant, désirant développer un outil d’optimi-
sation, nous nous imposons d’obtenir un modeéle de comportement dynamique générique
indépendant des caractéristiques géométriques et magnétiques des éléments constitutifs
du WIMS2.

Pour modéliser le comportement dynamique du pousseur en fonction des mouve-
ments de ’aimant, nous avons besoin des efforts que subit le pousseur. Ces efforts sont
induits par les propriétés magnétiques et géométriques du pousseur et de I’aimant ainsi
que par les conditions de frottement entre le pousseur et le mur. Synthétiquement, la
modélisation proposée peut alors étre représentée par la figure 4.15.
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'

conditions de frottement

caractéristiques géometriques

du pousseur position relative entre le pousseur

caractéristiques magnétiques et I'aimant
4’
du pousseur modele de comportement orientation relative entre le
champ magnétique dans dynami que pousseur et la surface de I'aimant
4’

l'espace

F1G. 4.15 — Schéma bloc symbolisant le modele de comportement dynamique.

Pour modéliser le comportement dynamique du pousseur, nous avons choisi de pro-
céder en quatre étapes :

— l'obtention du champ magnétique fournit par la source d’énergie magnétique;

— la modélisation du comportement magnétique du pousseur ;

— la modélisation du comportement magnéto-mécanique du pousseur ;

— la modélisation du comportement dynamique du pousseur.
Chacune de ces parties représente une étape de la modélisation. Elles sont représentées
par des blocs fonctionnels respectivement nommés bloc champ, magnétique, effort et
dynamique.

Nous rappelons que nous désirons obtenir une modélisation du comportement dyna-
mique du pousseur dans un temps de calcul raisonnable. Pour cette raison, nous avons
fait le choix de scinder le modele en trois parties. Ainsi les calculs effectués avec le
bloc champ ne dépendent que de la source magnétique et peuvent étre calculés en pré-
traitement. Il en est de méme pour les résultats effectués avec les blocs magnétique et
effort qui dépendent des caractéristiques du pousseur. Pour une trajectoire donnée de la
source magnétique, nous pouvons ainsi obtenir le comportement dynamique du pousseur
en utilisant uniquement le bloc dynamique. Les blocs champ, magnétique et effort étant
utilisés en pré-traitement afin de mémoriser les informations nécessaires.

La suite de cette section est consacrée a une breve description des différents blocs
fonctionnels.

4.3.2 Bloc champ

Nous avons a notre disposition trois méthodes pour obtenir le champ magnétique
généré par une source d’énergie magnétique :

— la mesure expérimentale ;

— la modélisation du phénomene par des équations paramétrées ;

— la modélisation du phénomene par la méthode des éléments finis.

Afin de respecter la contrainte sur la généricité de notre modélisation, nous avons
fait le choix d’utiliser la méthode des éléments finis pour obtenir la valeur du champ ma-
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gnétique a vide E;. Ce choix est également justifié par le fait que nous n’avons aucune
contrainte de temps concernant cette étape du calcul. Les valeurs obtenues par cette
technique, & 'aide du logiciel Fluz 3D® de la société Cedrat®, serviront alors de valeurs
d’entrés au bloc magnétique.

Notons, par ailleurs, que la mesure expérimentale du champ magnétique dans le
micromonde est un défi technologique difficile a réaliser :

— nécessité d’un matériel approprié;

— mesure tributaire de la dimension de la zone active de la sonde a effet Hall ainsi

que de la précision du dispositif de positionnement ;

— mesures fastidieuses et dédiées & un seul aimant.
Ces difficultés, ainsi que I'exclusivité des mesures effectuées, ne permettent pas de conser-
ver cette solution. R

La modélisation analytique du champ magnétique a vide By donne d’excellents ré-
sultats et I'utilisation d’équations linéaires requiert de faibles ressources informatiques.
Cependant les équations utilisées font de cette technique un modele approché ayant un
domaine de validité des mesures propres a une configuration donnée. Nous ne pouvons
donc également pas conserver cette technique.

A la différence de la modélisation analytique, la modélisation par éléments finis utilise
les équations de base du magnétisme et non des équations propres & une configuration
particuliere, de ce fait un grand nombre de configurations est modélisable. En plus du
magnétisme[74], cette technique est applicable & d’autres domaines de la physique : piézo-
électricité[97, 130], mécanique[90, 102], microfluidique[64], etc. La seule contrainte, liée
a cette technique, est la nécessité d’avoir a disposition des moyens de calculs importants
et « multi-physiques ».

4.3.3 Bloc magnétique

Le bloc magnétique perril_e)t de déterminer la valeur de ’aimantation interne d’un
objet ferromagnétique plan M; en fonction :

— du champ magnétique By autour de la source du champ magnétique sans le pous-

seur, nommé par la suite champ magnétique a vide;

— des caractéristiques magnétiques et géométriques du pousseur ;
de la position relative de la base du pousseur vis-a-vis du centre de 'aimant OI,_,
Ol,, et OI,, voir figure 4.16;
— de la position angulaire du pousseur par rapport a la surface de 'aimant « et §

(voir figure 4.16).

Le bloc magnétique a pour objectif de fournir la valeur de 'aimantation interne du

pousseur M; au bloc effort.

Notre hypothese est que notre pousseur est suffisamment plan pour considérer que
son aimantation interne reste constante sur son épaisseur, elle peut toutefois varier dans
le plan du pousseur (voir le chapitre 6). A partir des équations de continuité magné-
tique, issues des équations de Maxwell & la limite entre les deux surfaces (milieu am-
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F1c. 4.16 — Position et orientation relative entre le pousseur et I'aimant.

biant /pousseur), nous sommes & méme de déterminer la valeur du champ magnétique
interne au pousseur E; De cette aimantation interne EZ dépend la valeur de 'aimanta-
tion interne du pousseur ]\_4; .

Cette fonction peut parfaitement étre effectuée par I'application Flux3D®. Notre
modélisation, avec une simplification des phénomeénes magnétiques au sein de notre
pousseur, nous permet cependant d’obtenir un temps de calcul inférieur au temps néces-
saire & Flux3D® pour nous fournir un résultat, dont le niveau de précision est supérieur
4 nos besoins. En effet, le temps de calcul de quelques minutes nécessaire & Flux3D® se
réduit a quelques secondes en utilisant le bloc magnétique.

Bien que nos hypotheses simplifient grandement les calculs, le chapitre 5 décrivant le
bloc magnétique montre que ’aimantation obtenue par notre modele génere une erreur
acceptable avec les résultats obtenus sous Flux3D®.

4.3.4 Bloc effort

Le bloc effort fourn_it) tous les efforts induits par le_():hamp magnétique sur le pousseur :
la force magnétique F;, et le couple magnétique I';, ainsi que la position angulaire a
I'équilibre («,3) du pousseur au point I considéré. Ces efforts sont calculés a partir :

— du champ magnétique a vide EO) ;

— de 'aimantation interne du pousseur ]E> .

Appliqué au WIMS2, le bloc effort a pour objectif de fournir la force magnétique
F—’n; et la position relative entre le pousseur et l'aimant (OI,,,01,, et OI,,) au bloc
dynamique ainsi que la position angulaire («,3) du pousseur (voir figure 4.16).

Le champ magnétique extérieur engendre au sein du pousseur un torseur formé d’une
force magnétique F—>m et d’'un couple magnétique F—)m [20]. Cette force tend & plaquer le
pousseur contre la surface de ’aimant alors que le couple magnétique tend & aligner la
plus grande longueur du pousseur avec les lignes de champ magnétique. L’équilibre entre
ces deux phénomenes permet de définir la position angulaire du pousseur.

Nous montrons dans le chapitre 6 que le comportement dynamique en rotation du
pousseur peut étre considéré comme un comportement quasi-statique. La position an-
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gulaire a I’équilibre du pousseur est donc déterminée par 1’équilibre des couples subit
par le pousseur.

Le chapitre 6 décrivant le fonctionnement du bloc effort montre I'influence des di-
mensions du pousseur sur son comportement en rotation. Il montre également, dans
I’hypotheése d'un pousseur plan, que plus le pousseur est volumineux, moins il s’aligne
sur les lignes du champ magnétique.

L’objectif des deux blocs magnétique et effort est de fournir au bloc dynamique,
dans une étape de pré-traitement, la valeur des efforts subis par le pousseur. Le logiciel
Fluz3D® est parfaitement capable de fournir ces informations. Cependant, nous verrons
dans la section 5.4.2, que Fluz 3D® ne remplit pas nos criteres d’utilisation pour le
temps de calcul du processus. Nous verrons également que la modélisation, que nous
proposons, réduit fortement ce temps de calcul avec une différence relative des résultats
avec Fluz 3D® en accord avec nos criteres.

4.3.5 Bloc dynamique

Le bloc dynamique, détermine la nouvelle position du pousseur en fonction de la
—
force magnétique F,,, des conditions de frottement C et des conditions initiales C; en
position et vitesse du pousseur.

Appliqué au WIMS2, le bloc dynamique permet de connaitre a tout moment la
position, la vitesse et I’accélération du pousseur en fonction des mouvements de I’aimant.

Le bloc dynamique est basé sur le principe fondamental de la dynamique : la somme
des forces F' appliquées a un volume est égale au produit de sa masse m par son accé-
lération @ (relation 4.3).

Y F=mda (4.3)

Le volume en question est le pousseur en nickel, il subit la force d’attraction magné-
tique F—>m en tout point et la réaction du support en I assimilée a une force de frottement
Ff. La réaction du liquide dans lequel sont plongés les objets est négligée [48]. De plus,
nous nous limitons au comportement du pousseur sans objet a pousser.

Le chapitre 6 détaille les différentes étapes de ce bloc, qui integre la notion de stick-
slip (avance par saccades), et fournit une trajectoire du pousseur suffisamment proche
de la trajectoire observée pour valider notre modélisation.

4.3.6 Commentaire sur les blocs fonctionnels

La conception modulaire de notre modélisation illustrée par la figure 4.17 a I’avan-
tage d’étre évolutive. En effet, chaque bloc peut étre changé au gres de ’évolution des
connaissances. Le remplacement d’un bloc ne remet pas en cause le fonctionnement des
autres tant que le format des données échangées demeure le méme.

N’ayant pas développé le bloc champ, nous ne I'avons sciemment pas fait apparaitre
sur la figure 4.17.
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F1a. 4.17 — Schéma bloc représentant les différentes étapes du modele de comportement
du pousseur avec G, les caractéristiques géométriques du pousseur, Cyy, les caractéris-
tiques magnétiques du pousseur.

Ayant décrit le principe de fonctionnement du WIMS2 ainsi que la modélisation
du comportement dynamique du pousseur, la prochaine section présente son dispositif
expérimental.

4.4 Dispositif expérimental

Cette section présente le dispositif expérimental du WIMS2 (voir figure 4.18). Ce
dispositif a pour objectif de tester la capacité de notre concept a transporter des ovocytes
humains dans un canal. Il ne constitue pas la réalisation complete du concept de la
micro-usine présenté précédemment.

Notre dispositif expérimental est caractérisé par trois fonctions :

— un dispositif de visualisation avec un microscope et une caméra CCD ;

— un dispositif de manipulation avec deux axes de translation motorisés pour les

déplacements de I'aimant.

— un dispositif de commande par PC avec une application pilotant les axes de trans-

lation motorisés.

Les trois parties suivantes ont pour objectif de décrire un des trois éléments consti-
tutifs du dispositif : la visualisation, la manipulation et la commande.

4.4.1 Dispositif de visualisation

Pour déplacer de maniére automatique une cellule au sein d’une micro-usine de trai-
tement cellulaire, nous désirons utiliser ’analyse d’image pour déterminer la position des
éléments présents sur la zone de travail (pousseur et cellules). Pour cela, faute d’avoir a
disposition un systeme de visualisation inversé a 'instar de celui présent dans les centres
d’AMP, nous utilisons le microscope ainsi qu’une caméra CCD.

Cet ensemble (microscope et caméra) possede une résolution de 1 um avec une plage
de mesure suivant une dimension de déplacement de 760 pm. La caméra est connectée
a un PC via une carte d’acquisition afin d’informer le dispositif de commande, via une
analyse d’image, de la position des objets présents dans la zone de travail.
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Fia. 4.18 — Dispositif expérimental du WIMSZ2.
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4.4.2 Dispositif de manipulation

Cette partie décrit le dispositif de manipulation en exposant le choix des matériaux
employés, les différents éléments constituant ce dispositif ainsi que leur fonction.

Matériaux employés

Afin de ne pas perturber l'orientation du champ magnétique issu de I’aimant per-
manent, tous les éléments composants le support du dispositif expérimental sont en
matériaux magnétiquement neutre ou ont une influence négligeable sur le champ ma-
gnétique. Dans le but de faciliter la visualisation de la zone de travail, nous avons décidé
d’utiliser des matériaux translucides pour les éléments constituant le support. Et en-
fin, tous les éléments en contact avec le milieu biologique sont non embryotoxiques, a
I’exception pour le moment du pousseur.

Pour répondre a ces exigences, nous employons :

— de la visserie en PVC pour ’assemblage des différents éléments ;
du plexiglas pour le bati et la plate-forme car ¢’est un matériau translucide, léger
et peu fragile;

— du plexiglas pour le support de 'aimant car c’est un matériau magnétiquement
neutre;

— du verre (quartz) pour le porte-échantillons car celui-ci est non embrytoxique ;

les pousseurs utilisés sont ceux développés pour le WIMS].

Eléments constitutifs

Le dispositif expérimental est constitué de deux axes de translation motorisés de
la société Physik Instrumente® d’une course de 15 mm, d’une précision de 0.05 um et
d’une répétabilité de 0.1 pm chacun®. Ces deux axes, commandés par un PC, permettent
de déplacer 'aimant dans le plan vertical. L’aimant est un alliage Néodyme Fer Bohr
(NdFeB) cylindrique de 1.6 mm de diametre sur 0.74 mm d’épaisseur.

L’aimant est solidaire des axes de translation motorisés par l'intermédiaire d’un
support en plexiglas dans lequel il est monté serré. Le support de ’aimant est vissé sur
les axes de translations (voir figure 4.18).

Les deux axes de translation sont assemblés sur un bati en plexiglas, bati sur lequel
est également présente une plate-forme de positionnement. Cette plate-forme sert de
support au porte-échantillons en verre et permet de régler la distance entre la surface
de l'aimant et le mur vertical du porte-échantillons (voir figure 4.19). Le réglage de
cette distance s’effectue & l'aide d’une vis d’Archimede® et de deux guides qui créent
une liaison glissiére entre la plate-forme et le bati. Bien que cette technique ne permette
pas de régler cette distance avec une grande précision, celle-ci est suffisante pour notre
application.

Le porte-échantillons est en quartz pour des raisons de biocompatibilité mais éga-
lement parce qu’une fois poli, il possede une surface suffisamment lisse pour limiter le

4Données constructeur
5 Aussi appelée vis sans fin.
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Fi1G. 4.19 — Schéma, du dispositif expérimental.

phénomene de stick slip (avance par saccades) du pousseur durant un déplacement. De
plus, il facilite la visualisation de la zone de travail.

Le couple formé par 'aimant et le pousseur est disposé de part et d’autre de la paroi
verticale.

Notre porte-échantillons a été réalisé en utilisant un usinage par sonotrode, une
technique d’usinage par ultrasons, au sein du Laboratoire FEMTO-ST (département de
Chronométrie Electronique et Piézoélectricité) de Besancon®.

Fonctions remplies par le dispositif expérimental

Le dispositif expérimental est capable de déplacer le pousseur sur une paroi verticale
de 2,25 em? (1,5 x 1,5 ecm?). La plate-forme soutenant le porte-échantillons possede
quant a elle une course de plusieurs centimetres.

Ce dispositif expérimental nous permet d’observer le comportement du pousseur qui
dépend des déplacements de ’aimant ainsi que des forces de réaction du support et des
objets déplacés.

4.4.3 Dispositif de commande

Le dispositif de commande est constitué d’un PC sur lequel sont installées une carte
d’acquisition vidéo ainsi qu’'une carte de pilotage des axes de translation motorisés qui
permettent de déplacer 'aimant dans le plan vertical.

5Nous remercions & ce titre Jean-Jacques Boy qui nous a apporté son aide pour la réalisation du
porte-échantillons.
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F1G. 4.20 — Synopsis de I’application pilotant des axes de translation motorisés en mode
télé-opéré ou automatique en boucle ouverte.

La commande des axes de translation motorisés s’effectue a I'aide d’une application
développée sous Borland C++ Builder (voir synopsis en figure 4.20) via la carte de
pilotage. Cette application est utilisée pour manipuler les ovocytes en mode télé-opéré
ou en mode automatique en boucle ouverte, c’est-a-dire sans retour d’information sur la
position des objets dans la zone de travail.

Cette application permet a un opérateur de piloter les axes de translation en vitesse,
direction et distance de parcours. De plus I'opérateur est informé de la position des axes
de translation en temps réel a ’aide des codeurs de position intégrés sur ces axes.

Le dispositif expérimental présenté permet de controler la position et la vitesse d’un
aimant permanent dans un plan vertical de 1.5 cm de c6té avec une précision de 0.05 um
et une répétabilité de 0.1 pm a I'aide d’une application pilotant deux axes de translation
motorisés.

Cependant, 1'objectif a terme de nos travaux est de controler de maniére automa-
tique le comportement d’un pousseur ferromagnétique. Or ce comportement dépend des
mouvements de 'aimant ainsi que de ces caractéristiques magnétiques. Par ce fait, la
trajectoire de 'aimant differe de celle du pousseur.
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Afin de parvenir a controler automatiquement la position du pousseur, nous devons
dans un premier temps modéliser son comportement par rapport au déplacement de
I’aimant.

4.5 Conclusion du chapitre

La description du dispositif WIMS1 a permis de mettre en évidence la faisabilité d'un
dispositif de transfert d’ovocyte par actionnement magnétique. Cependant ce dispositif
n’est pas adapté aux conditions de travail présentes dans les centres d’AMP.

De cette analyse résulte donc une évolution de ce dispositif appelé WIMS2. Cette
évolution, de par sa verticalité, permet de générer de nouveaux mouvements au pousseur
et a abouti & un concept de micro-usine de traitement séquentiel des ovocytes via un
unique dispositif de transfert.

En sus de sa nouvelle architecture, le WIMS2 intégre un modeéle numérique qui repro-
duit le comportement dynamique du pousseur en fonction des mouvements de I'aimant.
Ce modele a pour objectifs d’optimiser les caractéristiques géométriques et magnétiques
des éléments constitutifs de notre dispositif, afin de générer automatiquement les tra-
jectoires du pousseur via celles de ’aimant.

L’étude et la spécification de cette modélisation du comportement dynamique du
pousseur, constituée de plusieurs blocs fonctionnels, sont le sujet des deux chapitres
suivants.
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Chapitre 5

Comportement magnétique du
pousseur

Le dispositif expérimental du WIMS2 a été présenté dans le chapitre précédent ainsi
que le principe retenu pour modéliser le comportement dynamique du pousseur en fonc-
tion des mouvements de la source magnétique. L’objectif de ce chapitre est de décrire la
modélisation sous Matlab® du comportement magnétique du pousseur dés lors qu’il subit
laction d’un champ magnétique externe E)).

La premieére section de ce chapitre présente les hypothéses que nous avons posées pour
établir le modele de comportement magnétique de notre pousseur lorsqu’il est soumis a
un champ magnétique externe Eo). Nous présentons dans la seconde section le principe de
fonctionnement de l'algorithme de calcul et enfin la troisieme section expose les résultats
issus de la modélisation.

5.1 Objectifs du bloc magnétique

Le premier objectif du bloc magnétique est de déterminer la valeur de 'aimantation
interne du pousseur ]\—42 en tout point P appartenant au pousseur. La valeur de I'aiman-
tation interne M; est déterminée en fonction de la valeur du champ magnétique, dans
'espace de travail, fournie par le logiciel de simulation par éléments finis FLUX3D®
ainsi que de la position spatiale du pousseur.

Le logiciel FLUX3D® est capable de réaliser cette opération ainsi que celle réalisée
par le bloc effort présenté chapitre 6. Cependant, pour chaque position du pousseur,
FLUX3D® impose un temps de calcul de quelques minutes. Le second objectif du bloc
magnétique est d’obtenir des résultats proches de ceux fournis par FLUX3D® mais dans
un temps de calcul réduit.
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Fi1G. 5.1 — Position relative entre le pousseur et I’aimant : présentation des reperes R,
et Rp.

5.2 Comportement magnétique du pousseur et hypotheses
de travail

L’objectif de cette section est de présenter les hypothéses que nous avons posées
pour établir le modele de comportement magnétique de notre pousseur. Pour cela, nous
commencons par définir les notations utilisées dans ce chapitre ainsi que dans les deux
chapitres qui suivent. Ensuite, nous expliquons le comportement d’un matériau ferroma-
gnétique plongé dans un champ magnétique. Nous exposons dans une troisieme partie
nos hypotheses de travail avant de terminer en donnant les équations caractéristiques
du vecteur aimantation.

5.2.1 Notations et reperes

L’objectif de cette section est de définir les notations et de présenter les deux reperes
utilisés. Pour caractériser un vecteur, nous utilisons ces trois composantes données (voir
figure 5.1) :

— soit dans le repere R, 1ié au pousseur : (I;Zp; Up; 2p) ;

— soit dans le repere R, lié & Paimant : (O;Zq; Ya; Za )-

Dans la suite de ce mémoire nous utiliserons la notation suivante afin de représenter
les composantes d’un vecteur V dans un repere :

V,, = V.7, (5.1)

5.2.2 Comportement d’un matériau ferromagnétique

Nous présentons dans cette partie le comportement magnétique d’un matériau fer-
romagnétique quand celui-ci est soumis a un champ magnétique externe E)). En compa-
raison avec des matériaux paramagnétiques ou diamagnétiques, un matériau ferroma-
gnétique a la capacité :
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F1G. 5.2 — Domaines et parois [20].

— de s’aimanter tres fortement sous 'effet d’'un champ magnétique extérieur ;
— de conserver une partie de cette aimantation a l’extinction du champ : c’est 'ai-
mantation rémanente.
En conséquence, un matériau ferromagnétique perturbe énormément le champ ma-
gnétique dans lequel il est plongé. Parmi les matériaux les plus usités, on peut trouver
le fer, le nickel et le cobalt.

L’aimantation d’un matériau ferromagnétique est provoquée par sa structure interne
[20]. Symboliquement, cette structure nous permet de diviser un matériau ferromagné-
tique en domaines microscopiques, nommés domaines de Weiss, isolés les uns des autres
par des parois, nommées parois de Bloch. Ces parois permettent & chacun de ces do-
maines d’avoir une aimantation qui leur est propre (voir figure 5.2(a)). D’un point de
vue macroscopique, les domaines microscopiques n’empéchent en rien un élément ferro-
magnétique de demeurer magnétiquement inerte (voir figure 5.2(b), objet de gauche).

Sous 'effet d’un champ magnétique E(;, les domaines ayant la méme orientation que
ce champ magnétique extérieur E[)) ont tendance a augmenter de volume au détriment
des autres par déplacement de parois (voir figure 5.2(b)).

La valeur de 'aimantation interne_) M d’un matériau ferromagnétique est induite par
la valeur du champ magnétique total B en tout point P appartenant a ce matériau. Or ce
champ, modifié par la présence du matériau, dépend de la valeur du champ magnétique
igcerne du matériau Ez et du champ maﬁnétique a vide l?o) . Le champ magnétique interne
B; dépend lui-méme de 'aimantation M (voir figure 5.3).

La solution de ce probleme passe par la résolution des équations magnétiques de
Maxwell (relations 5.2 et 5.3) [40] :

- —
V.Bp=0 (5.2)
OF j
29 o J
By=—+ = .
c“V X 0 ot + o (5 3)
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Fia. 5.3 — Diagramme des relations entre le champ magnétique a vide et I’aimantation
interne d’un matériau ferromagnétique [20].

En appliquant le théoreme de Gauss-Ostrogradsky (ou théoréeme de la divergence) a
I’équation 5.2 appliquée a un volume V englobé par une surface .S donnée, nous obtenons :

— — =
// V.Bg.dV:#BO.n.dS:O (5.4)
\%4 S

R o X
avec 1, le vecteur unitaire normal a la surface

R
L’équation 5.4 signifie alors que le flux de By a travers une surface fermée S est nul.

En appliquant le théoreme de Stokes a 1’équation 5.3 appliquée a une surface S
donnée s’appuyant sur un contour C', nous obtenons :

oE j
e //v x By.7.dS = CQfF().dl = f ( + ]> dl (5.5)
ot €0
S C

C

L’équation 5.5 signifie que le carré de la célérité multiplié par la circulation de E(; le
long d’un contour fermé C' est égal a la variation temporelle de la circulation du champ
électrique E le long de ce contour fermé plus la circulation du courant le long de ce
contour fermé divisé par la permittivité diélectrique &g.

En magnétostatique, la variation temporelle de la cirgﬂation du champ électrique E
est nulle. De plus, le courant a travers le contour fermé j est égal a la seule circulation
du moment magnétique moyen M d’ot la relation issue de I’équation 5.3 :

vV x M
2V x By = 2 (5.6)
€0
—
M
<:>V(c2><§(;——)=6)

— =1 —
H=cy?B-M==——-M (5.7)
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Fia. 5.4 — Cycle d’hystérésis définissant le comportement magnétique d’'un matériau
ferromagnétique et caractérisé par la courbe de premiere aimantation.

En intégrant la relation 5.7 dans la relation 5.6, nous obtenons une nouvelle relation :
- =
VxH=0 (5.8)

Intrinsequement, un matériau ferromagnétique n’est pas aimanté, il le devient des
qu’il subit sa premiere aimantation caractérisée par sa courbe de premiere aimantation.
Cette premiere aimantation caractérise son comportement défini par un cycle magné-
tique d’hystérésis pour tout le reste de sa vie (voir figure 5.4 ou la courbe de premiere
aimantation est en pointillé, le cycle d’hystérésis en trait plein et H. correspond au
champ coercitif du matériau).

(a) Aimantation en fonction de l'excita- (b) Champ magnétique en fonction de
tion magnétique. Pexcitation magnétique.

Fia. 5.5 — Courbe de premiere aimantation.

La courbe de premiere aimantation peut étre décomposée en trois parties (voir figure
5.5) :
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— La zone 1 : sensiblement rectiligne pour les faibles valeurs de l’excitation ma-
gnétique ﬁ, a ce stade le phénomene de magnétisation du matériau est encore
réversible ;

— la zone 2 : croissance importante et constante, le phénomene de magnétisation du
matériau n’est plus réversible;

— la zone 3 : asymptote nommeée « aimantation a saturation » pour les fortes valeurs
de l'excitation magnétique H.

L’évolution de la courbe de premiere aimantation dépend de deux parametres :

— de l'intensité du champ magnétique externe ainsi que de la nature du matériau
qui correspondent aux zones 1 et 2;

— uniquement de la nature du matériau pour la zone 3.

A titre d’information, 'aimantation & saturation M, du nickel, matériau dont est
constitué le pousseur, est de 5.1 x 105A.m~1 [52].

5.2.3 Hypotheses

L’objectif de cette partie est d’exposer les hypothéses qui nous ont servi a établir
le modele de comportement magnétique du pousseur. Dans cette partie, nous exposons
dans un premier temps les hypotheses posées par Gauthier durant sa these [48] et nous
discutons de leur pertinence dans le cas du WIMSZ2. Ensuite nous exposons et justifions
nos hypotheses afin de réaliser la modélisation des phénomenes magnétiques indui au
sein du pousseur.

Hypothéses établies pour le modeéle de comportement du WIMS1

Les hypotheses pour la modélisation du comportement posée par Gauthier ont été
établies pour I’étude du WIMS1I. Ces hypotheses concernent quatre points :

— l’aimantation interne du pousseur que nous nommons ﬁz est orientée suivant la

plus grande dimension du pousseur;

— le pousseur s’aligne sur les lignes du champ magnétique a vide E; générées par la
source de champ magnétique ;

— Le calcul de 'aimantation interne du pousseur ]\_L> est effectué au centre de gravité
de celui-ci et cette aimantation est supposée constante sur tout le volume du
pousseur.

— le champ magnétique englobant le pousseur est supérieur au champ coercitif du
matériau composant le pousseur, I’aimantation interne du pousseur atteint alors
la saturation magnétique : \|]\_4;|| = Mga;

Le fait que I'aimantation interne du pousseur M; soit orientée suivant la plus grande
dimension du pousseur est un résultat classique en magnétisme. Cette notion est no-
tamment utilisée dans [59] et [71], elle signifie que 'aimantation est incluse dans le plan
du pousseur (Z,,y,) mais ne détermine pas l'orientation de I’aimantation dans ce plan
comme illustrée sur la figure 5.6. Cette hypothese, associée aux lois de continuité magné-
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yp
S PA]
\/(LQ X
F1G. 5.6 — Orientation possible de ’aimantation interne du pousseur.

tique décrites ultérieurement, induisent également que le pousseur s’aligne sur les lignes
du champ magnétique a vide EO).

Le fait d’avoir modifié les caractéristiques de 'aimant utilisé pour le WIMS2 a pour
conséquence que ces hypotheses, valables pour le WIMS1, ne s’appliquent pas nécessai-
rement au WIMS2. En conséquence, nous ne tiendrons pas compte de ces deux premieres
hypotheses dans 1’établissement de notre modele.

La troisieme hypothese concernant le calcul de 'aimantation interne du pousseur,
consiste a négliger la variation du champ magnétique sur toute la surface, ce qui influe
sur les efforts que subit le pousseur et donc sur son comportement. Nous ne tiendrons
également pas compte de cette hypothese dans I’établissement de notre modele.

La quatrieme hypotheése concerne le module de 'aimantation. En imposant 1’état de
saturation magnétique au matériau dont est constitué le pousseur, nous imposons alors
son module. A cet effet, 'aimant utilisé dans la configuration du WIMS2 est choisi,
tout comme dans la configuration du WIMS1, pour que le champ magnétique émis soit
supérieur au champ coercitif du nickel. A titre d’information, le module de 'excitation
magnétique a vide HIT(;H doit étre supérieur a 3200 A.m~! pour saturer magnétiquement
le nickel [52].

Cette hypothese posée par Gauthier est également valable pour le WIMS2 : le pous-
seur est donc magnétiquement saturé. De ce fait I'aimantation interne du pousseur est
égale a 'aimantation a saturation :

M| = Myqy = 5.1 x 1075 A.m ™! (5.9)

Sur le plan magnétique, Gauthier a posé quatre hypotheses. Sur ces quatre hypo-
theses, nous avons décidé de conserver uniquement 1’état de saturation magnétique du
matériau qui détermine le module de ’aimantation interne du pousseur. La pertinence
de la suppression de ces hypotheses sera prouvée par la suite lors de ’exploitation du
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modele de comportement du WIMS2.

Dans ce qui suit, nous appelons modele Matlab® la modélisation du comportement du
pousseur mis au point sous Matlab®. Dans les deux chapitres traitant de la modélisation,
le modele Matlab® aura tour & tour pour signification :

— la modélisation du comportement magnétique du pousseur dans ce présent cha-

pitre;

— la modélisation du comportement en rotation du pousseur dans la section 6.2

traitant du bloc effort ;

— la modélisation du comportement dynamique dans la section 6.3 traitant du bloc

dynamique.

Hypothéses établies pour le modele de comportement du WIMS2

Notre objectif est de définir des hypothéses qui simplifient la modélisation du compor-
tement magnétique. Cependant, elles ne doivent pas étre trop restrictives pour préserver
la généricité de notre modele de comportement.

Nous avons vu au début de la section 5.2.3 que nous conservions des travaux de
Gauthier uniquement ’hypothese sur la saturation magnétique du pousseur. En sus de
celle-ci nous posons deux autres hypotheses :

— nous considérons le pousseur, uniquement pour le calcul de I'aimantation interne
]T/[—Z , comme un objet plan de surface S. Le calcul de I'aimantation ne s’effectuera
donc plus uniquement au centre de gravité du pousseur ;

— nous négligeons les effets de bord se produisant sur la « tranche » du pousseur.

Nous pouvons considérer le pousseur comme un objet plan car il possede une épais-
seur négligeable devant les deux autres dimensions : a titre d’exemple, un pousseur
parallélépipédique a base carrée de 400 um de c6té possede une épaisseur de 25 pum
(idem pour un pousseur a base cylindrique de diametre 400 pm).

Cette hypothese est issue du fait que nous considérons que la variation de I'aiman-
tation interne du pousseur ]\Z sur son épaisseur suivant 'axe z, est négligeable devant
cette méme variation dans le plan de sa surface (7p,yp ).

En considérant le pousseur comme étant un plan, nous pouvons déterminer I’aiman-
tation interne a partir des équations de continuité du champ magnétique entre deux
milieux. En effet, la relation 5.2 permet de définir une relation de continuité de la com-
posante normale du vecteur champ magnétique. Cette continuité s’effectue au passage
entre le milieu ambiant et le matériau ferromagnétique a la surface du pousseur (axe z,).
De méme, la relation 5.8 induit la continuité de la composante tangentielle a la surface
du pousseur, dans le plan (:E?,,y?,), du vecteur excitation magnétique'. Nous notons le

—

vecteur excitation magnétique sans la présence du pousseur Hy et le vecteur excitation
—
magnétique au sein du pousseur H;.

'Les démonstrations de continuité sont effectuées annexe A.1, page 171
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Ces relations permettent ainsi d’établir un lien entre le champ magnétique externe
— —
By, défini par les angles 6 et g, et le champ magnétique interne au pousseur B;, défini
par les angles 6; et ; sur la figure 5.7. Il est alors possible de montrer qu’on obtient les
L qesz . . . =
égalités suivantes en relation avec la figure 5.7 dans le repere (7, t ) :

BOnp = Binp (510)
Hot, = Hit, (5.11)
i® = ¢o (5.12)

( —
Bop,, : la composante normale a la surface du pousseur du vecteur By
—

Bin, : la composante normale a la surface du pousseur du vecteur B;

N
avec : Hot, : la composante tangentielle a la surface du pousseur du vecteur  Hy
—

Hj;, : la composante tangentielle a la surface du pousseur du vecteur H;

— — —
;.0 : Uorientation de la composante tangentielle des vecteurs By, Hy et B;

En tenant compte de ces hypotheses, notre modele est capable de déterminer le
comportement magnétique du pousseur si deux contraintes matérielles sont respectées :
— la présence d’une source de champ magnétique d’une puissance suffisante pour
saturer magnétiquement le pousseur;
— un pousseur dont I’épaisseur peut étre négligée au regard des deux autres dimen-
sions.

5.2.4 Equations caractéristiques du vecteur aimantation

—
Le vecteur aimantation interne du pousseur M; est caractérisé par ces trois compo-
santes My, , M, et M;, dans le repere R,. Ces trois composantes sont déterminées a
partir de son module et de son orientation.
Le matériau formant le pousseur étant a I’état de saturation magnétique, le module
—
du vecteur aimantation interne M; est a la valeur de saturation soit :

M| = M = 0.48 x 1076 Am ™! (5.13)

— — —,

L’orientation du vecteur M;, colinéaire & B; et & H;?, est caractérisée par les angles 6;

et ; = pg. Cette orientation est déterminée a partir des relations 5.10 et 5.11. D’apres
5.11 la valeur de l'angle ¢; est égale a (voir figure 5.7, page 116) :

H
©; = arctan( 036’7) = arctan(—2) (5.14)

— —
La continuité de la composante normale du champ magnétique By, = B;, permet
de déterminer la valeur de 'angle 6; :

2Cette démonstration est effectuée annexe A.2, page 173
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pousseur

\>

i

0

Fia. 5.7 — Représentation des équations de continuité permettant I’obtention du champ
magnétique interne au pousseur a partir du champ magnétique a vide.
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tan0; = %_”
— 2 ) . — ) (5.15)
B; = po(H; + M;) voir la définition de H relation 5.7 page 110

Donc, a partir des relations 5.10, 5.11, 5.12 et 5.15, nous obtenons la relation finale :
—
tan(6;) (|| Bot|| + po X Msar % cos(0;)) — Bon, =0 (5.16)

Les trois relations (5.13), (5.14) et (5.16) nous permettent de déterminer le module
et I'orientation du vecteur aimantation M; dans le repere R, associé au pousseur. Nous
pouvons alors déterminer chaque composante de ce vecteur M;,,, My, et M;,, dans le
repere Ry, :

Mz, = Mgqt < cos(6;) x cos(p;)
My, = Msqs X cos(6;) x sin(¢p;) (5.17)
Mizp = sat X sin(@i)

5.3 Algorithme de calcul

Cette section a pour objectif de présenter I’algorithme de calcul modélisant le com-
portement magnétique du pousseur plongé dans le champ magnétique a vide E;. Nous
donnons ou rappelons dans une premiere partie, les informations nécessaires a une
meilleure compréhension de nos travaux. Ensuite dans une seconde partie, nous ex-
primons le principe de fonctionnement de 1'algorithme.

5.3.1 Description du modele de comportement magnétique

Nous venons de définir les équations qui permettent de trouver les composantes
du vecteur aimantation interne du pousseur ]\_4; dans le repere R,. Maintenant, nous
allons exposer la nature des informations nécessaires a la modélisation du comportement
magnétique du pousseur. Ensuite nous présentons le format des données utilisé pour la
modélisation ainsi que le principe de fonctionnement de 1’algorithme.

Informations nécessaires a la modélisation

Pour modéliser le comportement magnétique de notre pousseur pour une position
spatiale donnée, ’application a besoin :

— de la matrice du champ magnétique dans I'espace de travail fourni par Fluz3D® ;

— de la matrice comprenant les coordonnées spatiales des points composant le pous-

seur dans le repere R,.

Une fois ces deux matrices mémorisées, une troisieme matrice comportant les trois
composantes du champ magnétique & vide Bo,,, Boy, et Bp., aux points formant le
pousseur est générée. Par la suite les composantes du champ magnétique a vide sont
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coordonnées spatiales
grandeurs magnétiques associées
W aux coordonnées spatiales
x] y] ZI B(Jxl B(]yl B(]ﬂ

X,Y,2, B,,B,,B

ox2 0y2 022

X3 Yo Zy By Boyw Bon !

repere
nombre de points

F1a. 5.8 — Matrices utilisées par I’algorithme pour mémoriser les informations nécessaire
a la modélisation.

données dans le repere R, associé au pousseur par l'intermédiaire d’une matrice de
transfert A, :

— —
B()p = Apa X B()a (5.18)

Format des données

Durant tout le traitement de la modélisation, les données sont organisées sous forme
de matrices colonnes. Nous avons déterminé quatre familles de matrices (voir figure 5.8) :

— une « matrice » a X b X ¢ représentant la valeur du champ magnétique a vide E[;
dans espace atteignable par le pousseur. Ce champ est fourni par Fluz3D® ;

— les matrices de coordonnées n x 3 correspondant aux trois coordonnées spatiales
associées a un repere de chacun des n points utilisés par I'application ;

— les matrices de valeurs magnétiques n x 3 correspondant a la grandeur magnétique
(Eé ou ]\_4[1)) au point n défini par la matrice n x 3.

L’espace de travail est représenté par un parallélépipede rectangle regroupant tous
les points atteignables par le pousseur. Ce parallélépipede rectangle est maillé de telle
maniere que le pas entre chaque point sur les trois dimensions soit constant. Pour une
position du pousseur donnée, le plan symbolisant le pousseur est représenté par une
matrice de coordonnées spatiales n x 3 qui correspond & la position de tous les points P
formant le pousseur.

Pour une position spatiale du pousseur donnée, un point P(x, ¥4, 2,) appartenant au
plan du pousseur peut ne pas se situer sur la grille de coordonnées définie par Fluz3D®.
Dans ce cas, nous avons fait le choix d’affecter la valeur du champ magnétique a vide
E(; du point connu le plus proche au point P.

Principe de fonctionnement de la modélisation

Le modele de comportement magnétique du pousseur utilise les relations 5.14 et 5.16
pour déterminer 'orientation du vecteur aimantation interne ]\—/[Z Nous constatons que
I’angle @; est directement accessible & partir de la relation 5.14, ce qui n’est pas le cas
pour 6; avec la relation 5.16.
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La solution retenue est de procéder a un balayage sur I'angle 0; afin d’annuler le
membre de gauche de la relation 5.16. Pour réduire le nombre d’angles de recherche
durant le balayage, nous avons fait le choix de définir « astucieusement » ’angle initial
de I'algorithme. Pour définir cet angle initial, nous avons identifié deux situations :

— aucune position du pousseur n’a été précédemment calculée ou le pousseur n’est

pas dans une position proche d’une position précédemment calculée

— le pousseur est dans une position proche d’une position précédemment calculée.

Dans la premiere situation énoncée ci-dessus, nous n’avons aucun angle pré-calculé
sur lequel prendre référence. Nous avons donc choisi de prendre I'orientation du pousseur
comme angle de référence. Certes, au début de ce chapitre, nous avons fait I’hypothese
que 'aimantation interne du pousseur ]\_4; n’est pas systématiquement comprise dans le
plan du pousseur. Cependant, nous verrons que ’angle 6; pris par I’aimantation interne
]\—/E est relativement proche de zéro degré.

Dans le cas ou le pousseur est dans une position proche d’une position précédemment
calculée, nous faisons I'’hypothése que l'orientation de I'aimantation interne ]\_4: a peu
évolué entre les deux positions. Nous prenons donc comme angle initial, celui qui a été
précédemment calculé.

Une fois ; et 6; déterminés, nous pouvons calculer les trois composantes du vecteur
aimantation interne M;;,, M;,, et M;., a l'aide de la relation 5.9. Puis, par 'intermé-
diaire de la matrice de transfert A, les trois composante M;zq, My et M;., :

— 1 —
M;q = Ay} x My, (5.19)

Ces trois dernieres composantes pourront par la suite étre utilisées par le bloc effort
pour le calcul des efforts statiques subis par le pousseur.

5.4 Résultats

Cette section a pour objectif de présenter les résultats issus de la modélisation. Cette
présentation s’articule autour de deux points. Le premier nous permet de valider le
modele Matlab® par une comparaison avec les résultats issus de application Fluz3D®.
Le deuxiéme est une exploitation du modele Matlab® pour nous permettre de valider
certaines hypotheses.

5.4.1 Comparaison entre notre modélisation et Flux3D®

En utilisant comme référence une application commerciale, nous désirons montrer la
pertinence et la justesse de notre modélisation. La comparaison s’effectue sur la valeur du
champ magnétique en tout point de I’espace en présence du pousseur que nous appelons
E). Nous présentons dans un premier temps la technique employée pour obtenir la valeur
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[
du champ magnétique en tout point de I’espace B. Nous exposons et analysons ensuite
les résultats obtenus par le modele Matlab®.

Obtention des valeurs

La valeur du champ magnétique § est obtenue directement avec Fluz3D®. A partir
du modele Matlab®, ce champ magnétique est calculé & partir du champ magnétique &
vide en tout point de l’espace E(; (Za, Ya, 2a) auquel on additionne le champ magnétique
interne en tout point du pousseur B;(q,Ya, 2a). Pour le modele Matlab®, la valeur du
champ magg?tique en tout point de ’espace en présence du pousseur est :

—

—
— E = B, si P appartient au plan du pousseur;
- B o si P n’appartient pas au plan du pousseur.

Afin d’obtenir la valeur du champ magnétique interne E; en tout point du pousseur,
nous utilisons la définition de I'excitation magnétique donnée par la relation 5.7, page
110. Cette relation, en association avec les lois de continuité données par les relations
(5.10) et (5.11), page 115, nous permet d’obtenir les trois composantes du vecteur E; :

Biz, = Boz, + oMz,
Bz‘yp = Boyp + ,quyp (5.20)
Bizp = BOzp

Résultats des simulations

Nous présentons dans cette partie une comparaison entre la valeur de la composante
verticale, suivant I'axe z,, du vecteur champ magnétique total E; en un point P du
pousseur en fonction de la distance a la surface de 'aimant z = O—Isz_a) Cette valeur est
calculée en tout point P appartenant a une ligne appelée ligne de mesure incluse dans
le plan du pousseur et passant par le point I (voir figure 5.9). Le pousseur possede une
position quelconque dans le repere R, et est orienté perpendiculairement de maniere
« forcée » a 200 um au dessus de la surface de I'aimant.

La figure 5.10(a) présente le résultat des deux simulations. Ayant négligé les effets
de bords sur la « tranche » du pousseur, on constate que le modele Matlab® donne des
résultats semblables & la simulation sous Fluz3D®. En effet, erreur relative® observée,
si 'on néglige les effets de bords, est de I'ordre de 1 % pour la composante By, et
est quasi-nulle pour les deux autres composantes By, et By, (voir figure 5.10(b)).
Nous pouvons donc en conclure que notre modele reproduit de maniere acceptable les
phénomenes magnétiques qui se produisent au sein de notre pousseur. Nous verrons
dans le chapitre suivant que cette précision est suffisante pour obtenir un modele de
comportement réaliste du pousseur. La prochaine étape consiste a vérifier la validité de
nos hypotheses faites a la section 5.2.3.

Vi—Va

3L erreur relative entre deux valeurs Vi et Va est calculée de la maniere suivante : erreur= A
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ligne de mesure Matlab®
ligne de mesure Flux3D®

G : /

i __———— Dpousseur e : """""" 400 pm
mur vertical
i / K’ a i
7 i b
g i it
Ya

F1G. 5.9 — Position du calcul du champ magnétique total par les modeles Fluz3D® et
Matlab®.

5.4.2 Evaluation des hypothéeses émises

L’objectif de cette partie est de vérifier la validité de deux des cing hypotheses de
départ :

— le vecteur aimantation interne n’est pas systématiquement orienté dans le plan du

pousseur ;

— le pousseur est considéré comme étant un plan.
La saturation magnétique du pousseur est vérifiée par la valeur du champ magnétique
fourni par 'aimant qui est nettement supérieure a la valeur du champ coercitif du nickel.
La conséquence du non-alignement du pousseur sur les lignes du champ magnétique a
vide Eé ainsi que l'influence des effets de bords seront traitées dans le chapitre 6 puisque
directement liées aux efforts appliqués au pousseur.

Orientation du vecteur aimantation interne

Dans la section 5.2.3, page 112, nous avons émis I’hypothese que le vecteur aimanta-
tion interne du pousseur ]\_4; n’est pas systématiquement compris dans le plan du pous-
seur. Une simulation avec le modele Matlab® a été effectuée pour vérifier la véracité de
cette hypothese.

La ligne de mesure Matlab® illustrée par la figure 5.11 permet d’obtenir les résultats
présentés sur les figures 5.12 et 5.13, pages 124 et 125. Le pousseur est positionné au
centre de la surface de I'aimant (OI,, = OI,, = 0), 200 pm au dessus de cette surface
(OI,, = 200um), cette position induit alors o = 0° (voir figure 5.1, page 108). A
partir du principe exposé sur la figure 5.11, nous présentons 1’évolution de I'orientation
du vecteur ]\_4; dans le pousseur a une inclinaison du pousseur donnée 3 = 20° ainsi
que l'orientation moyenne de ce méme vecteur ]\_/[; sur tout le pousseur en fonction de
I'inclinaison [ prise par ce dernier (—20° < 8 < 420°).
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1 T

—— champ magnétique total calculé par le modéle Flux3D®

08r
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(a) Résultat des simulations obtenus par F luz3D® et par le modele Matlab®.

erreur relative x100%
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-0.81 v —&= pourcentage d'erreur sur B‘ya 7
-0.91 """" pourcentage d'erreur sur B.. .
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(b) Erreur constatée entre les résultats issus de la modélisation par éléments finis

Fluz8D® et notre modélisation du comportement magnétique du pousseur.

F1G. 5.10 — Comparaison entre les valeurs données par le modele Fluz3D® et par le
modele Matlab®.
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ligne de mesure Matlab® (o)

( ligne de mesure Matlab(@(ﬁ;)
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Fi1G. 5.11 — Variation de I'inclinaison du pousseur afin de visualiser 1’évolution de 1’orien-
tation du vecteur aimantation interne du pousseur.

La figure 5.12(a) représente I’évolution de 1’angle 6; sur la ligne de mesure Matlab®
en fonction de la distance a la base du pousseur dans le repere R,. Nous observons

d’une part que cet angle n’est pas constant et d’autre part que le vecteur M_Z n’est pas
inclus dans le plan du pousseur (6; # 0°). La figure 5.12(b) représente I’évolution de
I’angle 6; moyen sur tout le pousseur en fonction de I'inclinaison 3 prise par le pousseur.
Nous constatons également que cet angle n’est pas constant, cependant il s’annule pour
une inclinaison donnée du pousseur. Ce qui signifie que le vecteur aimantation M_; est
compris dans le plan du pousseur pour cette inclinaison & part entiere [3.

La figure 5.13(a) représente I’évolution de l’angle ¢; en fonction de la distance au
centre du pousseur suivant 1’axe :E_;;. On constate que 'orientation de M_z est symétrique
par rapport a ’axe central du pousseur. Cette orientation est induite par la symétrie
centrale du champ magnétique a vide Fo généré par Paimant. La figure 5.13(b) représente
I’évolution de I’angle ; moyen sur tout le pousseur en fonction de l'inclinaison [ prise
par le pousseur. Nous constatons que cet angle ne varie pas quelle que soit I'inclinaison
« prise par le pousseur.

Cette propriété est intéressante afin de simplifier la modélisation. La position d’équi-
libre du pousseur suivant 'angle « étant principalement déterminée par 1’orientation
suivant ¢; de l'aimantation interne du pousseur M;, nous pouvons alors déterminer
I’angle o pour une valeur de 3 quelconque. Cette situation nous dispense donc d’une
recherche simultanée des deux angles « et 3.

Planéité du pousseur

L’épaisseur nulle du pousseur nous permet de simplifier les calculs en considérant que
I’aimantation interne du pousseur M; est fonction des lois de continuité sur la surface S.
Afin de vérifier cette hypothese, pour une position et une orientation quelconques, nous
avons extrait les valeurs de 'aimantation sur deux plans paralleles espacés de 20 pm.
Chaque plan représente une face du pousseur, il en résulte une variation relative, entre
les valeurs issues des deux plans, inférieure & 1% pour I’ensemble des trois composantes
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du vecteur aimantation. Nous pouvons donc en conclure que I’hypothese, qui est de
considérer notre pousseur comme un plan sans épaisseur, est valide.

Conclusion sur I’évaluation des hypotheéses

La vérification de nos hypotheses est effectuée a 1’aide du modele Matlab®, validées
par comparaison avec le logiciel de simulation Fluz3D®. Notre modele nous permet de
constater que :

— Dorientation du vecteur aimantation ]TJ_Z n’est pas homogene dans tout le pousseur ;

— le vecteur M_; n’est pas systématiquement contenu dans le plan formé par le pous-
seur ;
le pousseur peut étre considéré comme un objet plan;
quelle que soit la valeur de I'angle (3, la valeur de I'angle « a I’équilibre du pousseur
est invariante.

Gain de temps engendré par notre modélisation

La détermination des efforts subis par le pousseur peut étre directement donnée
avec Fluz3D®. Cependant, cette opération demande quelques minutes par position du
pousseur. Or, nous jugeons ce temps de calcul trop important par rapport a nos criteres
d’utilisation.

Notre modélisation réalise la méme opération en 2 a 3 secondes, la valeur du champ
magnétique a vide E[; étant déterminée en pré-traitement par Fluz3D®.

A titre d’exemple, le calcul de ’aimantation interne du pousseur requiert quelques se-
condes de traitement avec le modele Matlab®. La méme opération réalisée avec Fluz3D®
demande quelques minutes. Il est alors facile d’appréhender le gain de temps effectué
lorsqu’il faut réitérer 'opération sur un grand nombre de positions du pousseur.

Ces opérations ont été réalisées pour un pousseur parallélépipédique carré de 200 pm
de coté (10 um entre chaque point soit 441 points sur tout le pousseur). Les positions du
point I appartenant au pousseur couvrent une surface carrée de 1.3 mm de c6té centrée
a 200 pm au dessus du point O appartenant a 'aimant (10 pum entre chaque position
soit 17161 positions pour le pousseur). Les calculs ont été réalisés sous Matlab® R11.1
sur un Pentium IV 2.8GHz, 512 Mo de RAM.

5.5 Conclusion du chapitre

Le chapitre précédent nous a permis de présenter I’approche retenue pour obtenir
le champ magnétique au dessus de l'aimant ainsi que la modélisation numérique du
comportement dynamique du pousseur. Cette modélisation est divisée en trois blocs ou
chacun d’eux représente une étape de la modélisation.

Les hypotheses que nous avons posées, autres que celles émises par Gauthier [48],
ont pour objectifs d’adapter la modélisation au WIMS2 ainsi que d’élargir son champ
applicatif a d’autres formes de pousseurs et de champs magnétiques.
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En utilisant les lois générales de la physique, nous avons montré dans ce chapitre que
le bloc magnétique permet d’obtenir la valeur de I’aimantation interne du pousseur ]T/[_Z en
fonction de la position et de I'orientation du pousseur vis-a-vis de la source magnétique.

La confrontation du modele Matlab® avec la modélisation Fluz3D® nous a permis
de valider le travail effectué. Notre modélisation est certes moins précise que celle par
éléments finis mais nous montrons dans le chapitre 6 que notre modélisation est suffi-
samment précise pour répondre a nos criteres d’utilisation. De plus, elle permet un gain
de temps considérable.

Les informations fournies par le bloc magnétique permettent au bloc effort, développé
dans le chapitre suivant, de déterminer les efforts magnétique et mécanique subis par le
pousseur afin de déterminer sa position et son orientation d’équilibre.
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Chapitre 6

Comportement dynamique du
pousseur

Le comportement magnétique du pousseur, présenté dans le chapitre précédent, est
modélisé par le bloc magnétique qui permet de déterminer I’aimantation interne du pous-
seur. Cette valeur de l'aimantation interne permet, par la suite, de définir le compor-
tement dynamique du pousseur. Ce comportement est modélisé par les blocs effort et
dynamique qui déterminent respectivement les efforts mécaniques d’origine magnétique
subis par le pousseur ainsi que son comportement dynamique en fonction des mouve-
ments de l'aimant et de la réaction du porte-échantillons.

Le premier point abordé dans ce chapitre présente la répartition des opérations réa-
lisées par ces deux blocs. Les deux points suivants décrivent les équations, le fonction-
nement ainsi que les résultats issus des blocs effort et dynamique.

6.1 Fonctionnalité des blocs effort et dynamique

L’objectif de cette section est de définir le role des deux blocs effort et dynamique
présentés en détail dans les sections 6.2 et 6.3. Le role de ces deux blocs fonctionnels
est de déterminer la position du pousseur (z,,y,) en fonction de la position spatiale de
Paimant (x4,Yq,c,3). Pour cela, nous devons introduire un repere supplémentaire. Ce
repere galiléen est celui associé au mur vertical, nommé R, et illustré par la figure 6.1.

6.1.1 Etude dynamique du pousseur

L’objectif de cette section est de présenter le comportement dynamique général du
pousseur.
Mouvements du pousseur

Durant la phase de mouvements de 'aimant, le pousseur génere trois mouvements :
— une rotation a d’axe z, autour du point I (voir figure 6.1);

129
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Fia. 6.1 — Repere Ry, associé au mur vertical

— une rotation 3 d’axe x;, autour du point I ;

— une translation dans le plan (Z,,,Jm)-

Ces mouvements sont induits par des efforts d’origine magnétique et des conditions
de frottements entre le pousseur et le mur. Les efforts magnétiques sont a l'origine du
comportement en rotation et en translation du pousseur. Les conditions de frottement
induisent le phénomene de stick-slip durant la translation du pousseur (avance par sac-
cades du pousseur).

Influence des efforts mécaniques d’origine magnétique

Pour chaque élément de surface dS du pousseur, le champ magnétique a vide Fo
engendre au sein du pousseur deux efforts![20] :

— une force magnétique élémentaire d?m (relation 6.1) ;

— un couple magnétique élémentaire dI‘—>m (relation 6.2).

—_— = — —
dFy =V (Mi.BO> ds (6.1)
— — =

Les conséquences de ces efforts sur le comportement du pousseur sont doubles. Le
—
pousseur subit a la fois 'action d’un effort en translation da a la force magnétique F, ;

'L’existence de ce phénomene est expliqué Annexe A.3, page 173.
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ligne de champ
magnétique \/g

w aiw mur vertical
Y

a

FiG. 6.2 — Efforts engendrés par I'aimant sur le pousseur

—
et d’un effort en rotation da au couple magnétique I',, (voir figure 6.2) :

. .

Fr = e x / i, (6.3)
S

— —

T = e x /de (6.4)
S

avec e I'épaisseur du pousseur.

La force magnétique ﬁn) étant un produit scalaire (voir la relation 6.3), elle s’annule
quand les vecteurs champ magnétique Eéjt aimantation interne du pousseur ]\_/[Z sont
perpendiculaires. Le couple magnétique Iy, étant un produit vectoriel (voir la relation
6.4), il s’annule quand les deux vecteurs champ magnétique a vide Z?(; et aimantation
interne du pousseur ]\_4; sont colinéaires.

Ces deux efforts étant antagonistes, ils sont a l'origine de la position d’équilibre en
orientation du pousseur. Cette position dépend de I’équilibre entre le couple magnétique
1:; et le moment des forces magnétiques /Tm (calculé au point I et induit par la force
magnétique F—>m, voir figure 6.2 ainsi que la relation 6.5) :

— —_ —
M, = / I AT (P).dV (6.5)
\%4
P1I : distance entre le point P, appartenant au pousseur, et le point 1
—_—
avec : F,,(P) : force magnétique appliquée au point P

V' . le volume du pousseur

La résultante des efforts de frottement ayant pour point d’application I, son moment
en I est nul. De plus, nous négligeons le moment des forces extérieures. Les angles « et
0B a I’équilibre correspon@)t alors a 1’égalité entre couple magnét_i)que F—m> et le moment
des forces magnétiques M,,, soit a ’annulation du couple total I'; :
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— — — —
riy=Tn+My,=20 (6.6)

Le couple magnétique F—>m ainsi que le moment des forces magnétiques /Tm sont
fonction de la dimension caractéristique [ du pousseur. En effet le couple magnétique IT;
est une fonction volumique (I?) et le moment des forces magnétiques M, est le produit
d’une fonction volumique (la force magnétique F?) par une distance (la distance entre
le point de calcul P et le point I), ce qui en fait une fonction en /4. La conséquence
de ce rapport entre les deux grandeurs est que pour une diminution des dimensions
du pousseur donnée, le moment des forces magnétiques ./\/l—>m diminue plus fortement
que le couple magnétique F_,,; La conséquence physique est, pour un champ magnétique
donné, que plus le pousseur possede des dimensions réduites et plus il se rapproche de
Iorientation des lignes du champ magnétique a vide EO) . A contrario, plus ses dimensions
sont importantes et plus il a tendance a se plaquer contre le mur (I’angle 3 se rapproche
de 7). Nous verrons par le suite que ce comportement est vérifié par la modélisation et
également expérimentalement.

Le comportement dynamique en rotation du pousseur («,3) est donc déterminé uni-
quement par les efforts mécaniques d’origine magnétique F_>m et F_>m

La force magnétique F_>m influe également sur le comportement dynamique en trans-
lation du pousseur. En effet, cette force est a l'origine des mouvements du pousseur
dans le plan du mur (Z,,m). Ces mouvements dépendent également des conditions de
frottements déterminées dans la section suivante et qui engendrent le phénomeéne de
stick-slip.

Influence des efforts de frottement

—
Dans la suite de cette section, nous nommons F,.; la somme de toutes les forces non
magnétiques subies par le pousseur.
En contact avec le mur vertical, le pousseur subit les forces de frottement. Ces forces
de frottement sont représentées par un vecteur caractérisé par (voir figure 6.3) :
- — . c N
— une composante normale Fyx .z, perpendiculaire a la surface de contact, de méme

—

valeur que la force magnétique normale F,.z,, mais de signe opposé (relation 6.7) ;
— —

Fin.zm = —Fp.Zm (6.7)

—
— une composante tangentielle Fyr décomposable en deux composantes Fyr, et
F Tz

Afin de décrire les phénomenes qui s’appliquent sur le pousseur, nous allons différen-
cier deux comportements :
— le point I est immobile, le pousseur n’a qu'un mouvement de rotation autour de
ce point ;



6.1 Fonctionnalité des blocs effort et dynamique 133

pousseur

mur vertical

mxm

FiG. 6.3 — Efforts subis par le pousseur pendant le mouvement en vue de coté et en vue
de dessus.

— le point I se déplace, le pousseur a également un mouvement de translation par
rapport au mur vertical.

P—

Si le pousseur est immobile, la composante tangentielle de la force de frottement Fyp

est inférieure au produit du coefficient d’adhérence” f, par la composante normale de la
force de frottement Fyy (voir la relation 6.8) :

— —
| Frrll < —=fa < [|[Fynl]| (6.8)

—

Tant que cette composante tangentielle est inférieure au produit f, x ||[Frn|, la
—

force de frottement tangentielle Fyp est égale a la somme des composantes tangentielles

— —
de la force magnétique F,, et des composantes tangentielles des forces extérieures Fe,t
(relation 6.9) :

—

— —
Fir.Zm = —(FpTom + Fegt T, (6.9)
—_— — —_—

FfT-gjn—; = _(mez + Feact'y—_)m)

2Coefficient de frottement statique.
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—
Si la norme de la composante tangentielle devient supérieure au produit f, < || fn ||,
le pousseur débute son mouvement.

_

Quand le pousseur est en mouvement suivant la direction du vecteur vitesse V',
le module de la composante tangentielle de la force de frottement est égal au produit
du coefficient de frottement? fr (ff < fa) par la composante normale de la force de

RN
frottement ||F¢y|| (relation 6.10).

P— e
Fyr = —fr x | Fynll- (6.10)
— o . . <7 /7 .
avec n, vecteur unitaire de la vitesse V' défini par :
P[] -
= V2, + 92,0 = G- T + Ym-Um (6.11)

— —
:>n’l):

Tm o4 Ym 7
Vi + U Vi + U

Le principe fondamental de la dynamique permet de déterminer le comportement
dynamique du pousseur en fonction des mouvements de 'aimant (relation 6.12).

mem + Fezt:rm + FfT:r:m = mxm
mem + Fe:ptym + Fnym = mym

.
mem +Fe:ctxm - ff X FfN ’rTU)x—n_,: = mm,

é % .
mem +Fe:rtym _ff X FfN TTJZ/Tn) = MYm
ITm = 1 ff( mxm+Fextxm ff X HFfNH Ny ij dx-l-xm(O)t-i-xm(O)
=
Ym ff( Foy, + Featyn, — ffXHFfNH To-Um ) -dY + Ui (0)t + 4 (0)
(6.12)
avec :
~ Feste,, €t Fepyy,, les composantes sur T, et Y de F..y la somme des forces non
magnétiques ;
- Fyry,, et Fypy, les composantes sur T €t Y de Fyp la force de frottement
tangentielle ;

— (Zm, Ym) le position du pousseur dans le repere Galiléen R,

La relation 6.11 permet de mettre en évidence le couplage entre z,, et y,, effectué
par l'intermédiaire de n,,. En effet, le role de n,, n’est pas directement accessible dans la
relation 6.12.

3Coefficient de frottement dynamique
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SN Y5 pas du stick-slip
—~ :

position du pousseur avant le décrochement
position du pousseur aprés le décrochement
pas du stick-slip

limite du coefficient d'adhérence ﬂ
limite du coefficient de frottement f'
direction du mouvement de l'aimant

F1G. 6.4 — Phénomene de stick-slip

Les relations 6.9 et 6.12 définissent respectivement le comportement du pousseur
lorsque le point I est immobile et lorsque le point I est en mouvement. La relation 6.8
définit la condition sur laquelle I reste immobile.

Si fr # fa, le phénomene de stick-slip apparait. Ce phénomene se traduit par une
avance saccadée du pousseur. Quand la source du champ magnétique se déplace, le
pousseur reste immobile jusqu’a atteindre le point ou les efforts extérieurs surpassent les
forces d’adhérence. L’inégalité 6.8 n’est donc plus valable, le pousseur se met en mou-
vement en vérifiant la relation 6.12. Le pousseur subit alors une tres forte accélération
jusqu’a retrouver une position d’équilibre statique (voir figure 6.4).

Sur la figure 6.4, il apparait que le point d’arrivée du pousseur est symétrique au
point de départ par rapport a la limite du coefficient de frottement fy [48]. Expérimen-
talement, 'identification de f, s’effectue a l'aide de la position ou le pousseur débute
son mouvement ainsi que des forces calculées par le modele Matlab®. L’identification de
fr s’effectue a l'aide de f, et du pas du phénomene de stick-slip.

Le phénomene de stick-slip joue un role prédominant sur le controle de la trajectoire
du pousseur. En effet, la précision du dispositif est liée a 'amplitude de ce phénomene
puisque le stick-slip génere un mouvement saccadé du pousseur.

L’amplitude du phénomene de stick-slip est proportionnelle a la différence relative
entre les coefficients de frottement et d’adhérence (f; et f,). Cette différence dépend
exclusivement de ’état de surface du mur vertical.

Le comportement dynamique en translation du pousseur est donc conditionné par
—
I’équilibre entre la force magnétique F), et les forces de frottements induites par les
conditions de frottements.
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Comportement dynamique du pousseur

Nous pouvons considérer le comportement dynamique général du pousseur comme
la superposition de trois comportements dynamiques élémentaires. Ces trois comporte-
ments élémentaires sont :

— le comportement dynamique en rotation « d’axe z, autour de I ;

— le comportement dynamique en rotation 3 d’axe x, autour de I;

— le comportement dynamique en translation dans le plan du mur (Z,,,Jm)-

Dans cette section, nous montrons que le comportement dynamique en rotation du
pousseur (« et () peut étre négligé devant le comportement dynamique en translation
du pousseur. Pour cela, nous comparons les différentes constantes de temps de chaque
mouvement®?, ces valeurs sont répertoriées dans le tableau B.1.

Mouvement du Valeur de la constante
pousseur T

Rotation o d’axe

—6
Za autour de [ 45 x 107" s
Rotati d’
otation 3 d’axe 37 x 106 s
z, autour de
Translation dans —6
930 x 107° s

le plan (Zy,,Ym)

TAB. 6.1 — Constante de temps des mouvements du pousseur

Les constantes de temps correspondant aux comportements dynamiques en rotation
« et B du pousseur sont négligeables devant la constante de temps du comportement
dynamique en translation dans le plan (Z,;,Jm). Le comportement dynamique général
du pousseur a chaque instant ¢ peut alors se réduire a son comportement dynamique en
translation. En effet, nous posons I’hypothése que la position d’équilibre en rotation («,(3)
du pousseur est atteinte instantanément. La détermination de la position d’équilibre en
rotation du pousseur peut alors s’effectuer en mode quasi-statique.

6.1.2 Liens entre les blocs effort et dynamique

La détermination des deux comportements identifiés dans la section précédente s’ef-
fectue dans deux blocs distincts. Le premier, le bloc effort, a pour fonction de déterminer
la position angulaire a I’équilibre du pousseur ainsi que les efforts qu’il subit. Le second,
le bloc dynamique, a pour fonction de déterminer la position du pousseur dans le plan
(T Ym) & chaque instant ¢ en fonction des mouvements de ’aimant.

4La méthode employée pour déterminer les constantes de temps est basée sur le modele présenté
annexe B.3, page 179
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Principe de fonctionnement du bloc effort

Afin de fournir la position angulaire & 1'équilibre du pousseur (a(O1,,01,,,0l.,),
B(01,,,01,,,01,,)) ainsi que la force magnétique (F,,,(O1,,,01,,,01I,,,a,3)) qu’il su-
bit, le bloc effort résout le principe fondamental de la statique appliqué a la rotation du
pousseur :

— —
0

[;(OlL,,,0l,,,OL,, a,8) = (6.13)

La valeur du couple total ﬁ(OIwa,OIya,OI 205 0, ) est déterminée a partir de la
valeur de 'aimantation interne du pousseur ]\_4,> fournie par le bloc magnétique ainsi
que de la valeur du champ magnétique a vide l?(; fournie par Fluz3D®. L’équation 6.13
permet de déterminer les angles a et 8 a 1’équilibre du pousseur pour une position du
point I donnée.

Le bloc effort, tout comme le bloc magnétique, ne dépend pas du comportement
dynamique du pousseur. Ces deux étapes peuvent alors s’effectuer en pré-traitement
a la tache de modélisation du comportement dynamique en translation du pousseur.
Il est ainsi possible de prédéterminer la position angulaire a 1’équilibre du pousseur
(a(0O1,,01,,,01,,), 5(O1,,,01I,,,01,,)) ainsi que la force magnétique en tout point 1
compris dans le plan (Z,Yq) (Fin(Ol,,, Ol,,,OL,,, a, 3)) . La description du bloc effort
est établie dans la section 6.2.

Principe de fonctionnement du bloc dynamique

Afin de fournir la position du pousseur dans le plan (:1:_>m,y_m>) a chaque instant ¢, le
bloc dynamique utilise le principe fondamental de la dynamique appliqué a la translation
du pousseur :

— —_— — N
Fop + Fegt + Fyr =m.a (6.14)

—
F..t : la somme des forces non magnétiques

_en '
Fyr : la force de frottement tangentielle

avec : m : la masse du pousseur
— L1
a : laccélération du pousseur
F fr<nx F fN

Il est & remarquer que le bloc dynamique utilise uniquement la valeur de la force
magnétique F},, délivrée par le bloc effort.

6.1.3 Conclusion sur les blocs effort et dynamique

Du comportement dynamique général du pousseur, nous avons déduit :
— un comportement quasi-statique afin de déterminer la position angulaire a 1’équi-
libre du pousseur ;
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— un comportement dynamique afin de déterminer la position dans le plan du mur
(Zm,ym) du pousseur & chaque instant ¢.

Ces deux comportements sont respectivement traités dans le blocs effort et dyna-
mique.

Le bloc effort est capable de calculer tous les efforts subis par le pousseur pour une po-
sition et une orientation donnée (F_)m(OIxa, 01,,,01,,,«,03), F_>m(OIxa, 01,,,01,,,«,3)).
A partir de ceux-ci, ce bloc détermine, dans une phase de pré-traitement, la position an-
gulaire & I’équilibre du pousseur et la force magnétique qu’il subit (a(OI,,,01,,,01,,),
B(Ol,,,01,,,0L,), Fn(Ol,,,0I,,,OL,.).

Le bloc dynamique permet de déterminer la position du pousseur dans le plan
(ZTm,ym) & chaque instant ¢ en fonction des mouvements de I’aimant. Cette position
est déterminée a l’aide de la force magnétique F—'>m(OIxa, Ol1,,,0lI,) pré-calculée.

L’implémentation algorithmique ainsi que les résultats obtenus avec le principe que
nous venons d’exposer sont présentés dans les deux sections suivantes.

6.2 Bloc effort

L’objectif de cette section est de présenter I'implémentation algorithmique ainsi que
les résultats obtenus par le bloc effort.

6.2.1 Recherche de la position angulaire a 1’équilibre du pousseur
Principe

Afin de déterminer la position angulaire & 1’équilibre du pousseur caractérisée par o
et 8, nous procédons en deux phases :

— la premiere phase détermine la valeur de 'angle o pour g = 0°;

— la seconde phase détermine 'angle (8 avec la valeur de 'angle o prédéterminée.

Cette technique fait suite a 1’observation des résultats obtenus a partir du modele
Matlab®. En effet, en faisant varier la valeur de I’angle 3 pour une position quelconque
du pousseur, I’angle a ’équilibre « reste constant a 0, 1° pres.

Algorithme

La recherche de I'orientation a I’équilibre du pousseur dépend de I’évolution du couple
—
total I'y que subit le pousseur en fonction de son orientation.

L’évolution du couple total I',, en fonction de 'orientation « prise par le pousseur
au point I est de forme sinusoidale (voir figure 6.5(a)). La valeur de ’angle o a I’équilibre
du pousseur est déterminée lorsque le couple total I'y,, s’annule. Afin de déterminer cette
valeur de I’angle o, nous utilisons la méthode de la fausse position ou Regula Fasli® qui
associe les possibilités de la méthode de dichotomie ainsi que de la méthode de la sécante.

5Cette méthode est décrie Annexe B.1, page 175
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Fia. 6.5 — Evolution du couple magnétique subit par le pousseur en fonction de son
orientation.

De maniere générale, il existe deux valeurs possibles pour I’angle « lors de la recherche
sur [0;180°]. Ces deux solutions sont modulo 90°, suivant que 1’équilibre est déterminé
sur la « face » ou sur la « tranche » du pousseur (voir figure 6.6(a)). La position stable
se situe sur une phase descendante de I’évolution de tha(i. Le modele Matlab® détermine
donc les deux points A et B tels que (voir figure 6.6(b)) :

- A>0;

- B<O0;

- a(A) < a(B).

La recherche de I'angle «a s’effectue alors sur l'intervalle [A, B].

Une fois la valeur de I’angle o déterminé, ’angle 3 est calculé par le modele Matlab®.
L’évolution du couple totale I't;, en fonction de I'angle 3 est monotone et change de
signe (voir figure 6.5(b)). La technique employée afin de déterminer la valeur de (3 est
similaire a celle utilisée pour déterminer la valeur de ’angle a.

En conclusion, une fois I'orientation du pousseur déterminée, le bloc effort fournit
comme valeur de sortie :
— la valeur de 'angle «;
— la valeur de ’angle (3 ;
. 7. P
— les valeurs des trois composantes de la force magnétique F,,,.

5La démonstration de ce phénomene est effectuée Annexe B.2, page 177
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(a) Deux positions d’équilibre possibles : la premiere position
d’équilibre est stable contrairement a la seconde. Les efforts sont
induits par le gradient du champ magnétique entre le centre O de
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(b) Emplacement des positions d’équilibre stable et instable du
pousseur, position des points A et B en préambule & la méthode
de la fausse position.

Chapitre 6

F1G. 6.6 — Recherche de la position d’équilibre stable a du pousseur.
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6.2.2 Validation des résultats du modele Matlab®

Afin de valider le modele Matlab®, nous procédons en trois étapes :

— visualisation de I'impact des hypotheéses magnétiques posées sur la valeur des ef-
forts calculés;;

— confrontation des valeurs des efforts issus du modele Matlab® aux valeurs expéri-
mentales ;

— vérification des angles « et 3 donnés par le modele Matlab®.

Impact des hypothéses magnétiques

Les hypotheses magnétiques que nous avons posées dans la section 5.2.3, page 112 in-
duisent une différence de résultats entre le modele Matlab® et la modélisation Fluz3D®.
Notre objectif dans cette section est de déterminer I'impact de ces différences sur la
valeur des efforts calculés. Afin de réaliser cette opération, nous utilisons le méme algo-
rithme de calcul d’efforts en utilisant successivement ’aimantation interne ]\_/[Z calculée
par Fluz3D® puis par le modele Matlab®.

La grandeur choisie pour évaluer l'influence de nos hypotheses magnétiques est la
composante suivant I'axe z, de la force magnétique F,,. Ce choix est basé sur le fait
que cette composante est prédominante devant les deux autres dans la zone de travail
du pousseur. De plus la mesure expérimentale de cette composante est la plus aisée et
la plus fiable a mettre en place.

La figure 6.7(a) expose ’évolution de la valeur de la force magnétique F,,,, calculée
par le modele Matlab® puis par le modele Fluz3D®. Nous constatons que I’évolution
générale est commune aux deux courbes avec une différence quasi constante. La force ma-
gnétique étant proportionnelle au gradient du champ magnétique, la différence constatée
provient du gradient de champ plus faible pour le modele Matlab® que pour le modele
Fluz3D®. En effet, nous pensons que cette différence de gradient est induite par le fait
que nous négligeons les effets de bord sur la tranche du pousseur, effets générant un
gradient supplémentaire.

Cependant 'erreur relative entre ces deux valeurs étant faible, nous considérons que
notre modélisation du comportement magnétique du pousseur est suffisante. En effet,
celle-ci est de 15 uN pour un point I distant de 400 pm suivant l'axe z, de la surface
de I'aimant, soit a la distance d’utilisation du pousseur.

Comparaison entre le modele Matlab® et les valeurs expérimentales

L’objectif est de comparer la valeur de F,,,, calculée par le modele Matlab® aux
valeurs déterminées expérimentalement. Le dispositif expérimental permettant d’obtenir
les valeurs de F,., est représenté sur la figure 6.8.

Afin de mesurer Ueffort F,,,.,, I'ensemble composé par un support, une lame de verre
et le pousseur est disposé sur une balance ayant une précision de 2 u/N. Au dessus du
pousseur, est disposé un aimant solidaire d’un axe de translation motorisé et dissocié de
la balance. Durant ’opération, la balance mesure & la fois la masse du dispositif qu’elle
supporte ainsi que la force d’attraction de I’aimant sur le pousseur F,,,,. La valeur de
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Fi1G. 6.7 — Evolution de la force F}, ., en fonction de la distance a ’aimant O1,,
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FiG. 6.8 — Dispositif expérimental pour la mesure de la force F., subi par le pousseur.

cette force correspond a la variation de la masse mesurée par la balance en fonction de
la distance OI,, entre I'aimant et le pousseur.

Les valeurs, fournies par le modele Matlab®, présentées par le figure 6.7(b) sont rela-
tivement proches des valeurs expérimentales. Bien qu’il existe une plus nette différence
entre les deux courbes de 200 a 400 um, nous estimons que celle-ci est induite par la
superposition de trois phénomenes :

— les effets des hypotheses magnétiques posées, visibles sur la figure 6.7(a) ;

— les caractéristiques des matériaux utilisés pour la simulation ;

— les conditions expérimentales.

Les valeurs obtenues du champ magnétique a vide E(; et du vecteur aimantation
interne du pousseur ]\_/[; sont induites par les caractéristiques magnétiques théoriques
des matériaux employés : Néodyme-Fer-Bohr pour 'aimant et Nickel pour le pousseur.
Or on peut supposer que ces caractéristiques ne correspondent pas exactement & celles
des objets que nous utilisons.

L’ordre de grandeurs des valeurs mesurées, quelques centaines de p/N, nécessite de
travailler dans une enceinte confinée afin de réduire les perturbations extérieures : vi-
bration, courant d’air, etc. Les vibrations sont réduites grace a la présence d’une table
anti-vibration pneumatique. Cependant, avec le matériel dont nous disposons, nous ne
pouvons pas confiner la zone de travail en raison du cable de commande de I'axe de
translation piloté par un PC.

En comparant les résultats issus du modele Matlab® et les valeurs expérimentales,
nous constatons qu’ils sont relativement proches. De ce fait nous validons notre modéli-
sation, tant sur le plan magnétique que mécanique. Cette modélisation nous permet par
la suite de vérifier ’hypothese sur la différence d’alignement du pousseur sur les lignes
du champ magnétique a vide Z?o).

Alignement du pousseur sur les lignes du champ magnétique a vide

Cette section a pour objectif de vérifier la valeur des angles « et 3 trouvée par le
modele Matlab® & 1’équilibre du pousseur. Cette vérification s’effectue en deux points :
— vérification de la valeur de 'angle «;
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F1G. 6.9 — Trajectoire du pousseur afin de vérifier la valeur de I'angle « fournie par le
modele Matlab® (o dépend du repere R, fixé).
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Fi1G. 6.10 — Dispositif expérimental pour la mesure de I'inclinaison # du pousseur.

— vérification de la valeur de I'angle 8 comparativement a ’orientation des lignes du
—
champ magnétique a vide By.

Notre aimant étant cylindrique, la valeur de ’angle « a 1’équilibre est telle que la
surface du pousseur forme un angle droit avec un rayon de 'aimant. Afin d’évaluer I’er-
reur relative entre cet angle (vérifié expérimentalement) et ’angle calculé par le modele
Matlab®, nous déplacons virtuellement le pousseur au dessus de I'aimant en suivant
une ligne formant un cercle (voir figure 6.9). L’erreur relative entre l’angle théorique
et I’angle déterminé par le programme Matlab® est inférieure & 1 %. Nous considérons
alors que le modele Matlab® reproduit correctement le mouvement de rotation autour
de l'axe z, du pousseur.

L’objectif de ce paragraphe est de :

— vérifier la valeur de I’angle 8 fourni par le modele Matlab® ;

— vérifier que le pousseur ne s’aligne pas systématiquement sur les lignes du champ
magnétique a vide By.
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Le dispositif expérimental permettant de vérifier cette hypotheése est illustré par la
figure 6.10. L’aimant se déplace suivant un seul axe afin de générer une rotation du
pousseur autour du point I. Ce déplacement est limité a une zone ou le point de contact
I reste fixe.

La figure 6.12(a) montre I’évolution de 'angle 3 du pousseur, obtenue expérimenta-
lement et par le modele Matlab®, en fonction de la distance entre le point I et le centre
de 'aimant OIya._>Cette figure montre également ’orientation des lignes du champ ma-

gnétique a vide Bjy. Nous constatons que les valeurs de § obtenues expérimentalement
et par le modele Matlab® sont proches. De plus, nous constatons que le pousseur n’est
expérimentalement pas aligné sur les lignes du champ magnétique a vide Bj. Cette
différence entre ’orientation expérimentale et I'orientation des lignes du champ magné-
tique est suffisamment importante pour qu’elle ne soit pas générée par une erreur de
modélisation.

Comme présenté précédemment dans la section 6.1.1, plus les dimensions du pous-
seur sont restreintes et plus celui-ci est aligné sur les lignes du champ magnétique a vide
E;. En observant la figure 6.12(b), qui représente I'influence des dimensions du pousseur
sur ’évolution de 'angle (3, le comportement précité s’avere exact : le pousseur de 50
um de coté est d’avantage aligné sur les lignes du champ magnétique a vide Fo que les
pousseurs de 200 um et de 400 pum de coté.

Sur un exemple de manipulation d’ovocyte, nous montrons dans le chapitre 7 qu'une
inclinaison importante du pousseur engendre des difficultés lors de la phase de poussée.
En effet, plus la valeur de 'angle § est importante et plus la position relative entre le
pousseur et 'objet déplacé est instable.

Afin de minimiser la valeur de 3, nous avons deux possibilités & disposition :

— diminuer les dimensions du pousseur ;

— augmenter les dimensions de I'aimant.

La diminution des dimensions du pousseur est limitée par la taille de ’objet déplacé.
De plus un pousseur de taille réduite possede certes une inclinaison 3 réduite par rapport
a un pousseur de plus grandes dimensions, mais génere également un effort magnétique
moins importants (voir figure 6.11).

L’augmentation de la taille de I'aimant induit un gradient du champ magnétique
autour du pousseur plus faible. La valeur de la force magnétique F_>m7 dépendant de ce
gradient, s’en trouve également diminuée.

Les dimensions du pousseur doivent alors étre déterminées en effectuant un compro-
mis entre les efforts nécessaires a la réalisation du convoyage et I'inclinaison du pousseur.

Les angles « et ( vérifiés par le bloc effort, donc nos hypotheses validées, nous
pouvons considérer que les valeurs fournies par le modeéle Matlab® sont exploitables par
le bloc dynamique afin de déterminer correctement la trajectoire du pousseur en fonction
de celle de 'aimant.



146 Chapitre 6

x10°
5 -
000 angle 3 du pousseur (x10° degrés)
450 +++ force magnétique F__(N)
i AAA force magnétique F| =F = (x10""N)

valeur de la grandeur calculée

& | | | ]
50 100 150 200 250 300
dimension nxn du pousseur (um)

Fia. 6.11 — Evolution de l'orientation 3 du pousseur a ’équilibre et des forces ma-
gnétiques subies par le pousseur (F,z,, Fry, et F,.z,) en fonction des dimensions du
pousseur.



6.2 Bloc effort

60
xx valeurs expérimentales *
00 valeurs issues du modéle Matlab® x
*
--- orientation du champ magnétique a vide  *
x

40

20

B

-20

-40

I L I L I I I I I |

-60
500 -400  -300 200  -100 0 100 200 300 400 500
distance au centre de I'aimant Oly1(pm)

(a) Comparaison entre ’orientation du pousseur 3 calculée par le

modele Matlab® et obtenue expérimentalement.

100
xx pousseur parallelepipédique de 400 pm de coté

aol =¥ pousseur parallelepipédique de.200 pm de coté
++pousseur parallelepipédique de 50 pm de coté
-= orientation du champ. magnétique a vide

60

40

-100 I I I 1 1 1 I I I |
-500 -400 -300 -200 -100 0 100 200 300 400 500

distance au centre de l'aimant Olya(um)

(b) Evolution de I'orientation du pousseur (3 calculée par le modele

Matlab® en fonction de la taille du pousseur.

147

F1G. 6.12 — Evolution de l'inclinaison 3 du pousseur en fonction de la distance au centre

de 'aimant OI,.
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6.2.3 Conclusion du bloc effort

A partir des équations magnéto-mécaniques générales, le bloc effort est capable de
fournir les efforts engendrés par 'aimant sur le pousseur. Ces efforts permettent de
déterminer I'orientation a I’équilibre du pousseur pour une position relative avec I’aimant
a} donnée.

L’utilisation de ce bloc nous a permis de mettre en évidence l'influence du couple
magnétique li; ainsi que du moment des forces magnétiques /Tm sur I'orientation du
pousseur. En effet, le couple tend a faire aligner le pousseur sur les lignes du champ
magnétique a vide By alors que le moment des forces magnétiques m tend & plaquer
la surface du pousseur contre la surface de ’aimant.

Nous avons mis en évidence que 'orientation a 1’équilibre est fonction des dimensions
du pousseur. En effet 'influence du moment des forces magnétiques /\/I—T,: est plus im-
portante que celle du couple magnétique I‘—>m sur un pousseur de dimension importante.

Il existe cependant une limite a cette modélisation. En effet celle-ci ne prend pas en
considération les actions autres que celle du champ magnétique. Si une action extérieure
modifie de maniére importante 1’équilibre statique angulaire, il faudra alors intégrer cette
nouvelle information a la modélisation.

6.3 Bloc dynamique

L’objectif de cette section est de présenter I'implémentation algorithmique ainsi que
les résultats obtenus par le bloc dynamique.

6.3.1 Fonctionnement du modeéle

Afin de modéliser le comportement dynamique du pousseur, nous utilisons la biblio-
theque de fonction Simulink® de Matlab®. Cette bibliotheque nous permet de représen-
ter le comportement dynamique du pousseur sous la forme de schémas blocs (voir figure
6.13).

A partir de la position relative entre le pousseur et aimant (Pr = Ol ) et de la
matrice fournie par le bloc effort, le modele Matlab® détermine les composantes tan-
gentielle (F,,7) et normale (F,,n) de la force magnétique subie par le pousseur. Ces
composantes permettent en fonction de la vitesse du pousseur V' de déterminer la force
de frottement Z*T}'f subie par le pousseur . Cette force est fonction de f, dans le cas ou le
pousseur est immobile (voir la relation 6.8, page 133) ou de f; dans le cas ot le pous-
seur est en mouvement (voir la relation 6.12, page 134). Cette force est sommée avec la
composante tangentielle de la force magnétique m ainsi qu’avec la somme des forces
non magnétiques subies par le pousseur E; Cette somme des forces permet ensuite de
déterminer la nouvelle position du pousseur P, en intégrant le principe fondamental de
la dynamique.
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FAV
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P :position de 'aimant dans le repére R

Pp : position du pousseur dans le repere R

P :position relative entre l'aimant et le pousseur

P :[OL, OIy, Ol ]

F  :force magnétique dans I'espace

F . :composante normale de la force magnétique au point /
F . :composante tangentielle de la force magnétique au point /
F,  :force de frottement

v : vitesse du pousseur

V,  :vitesse initiale du pousseur

m  :masse du pousseur

F1G. 6.13 — Vue éclatée du bloc dynamique.

6.3.2 Résultats du modele Matlab®

L’objectif de cette partie est de présenter les résultats issus du modele Matlab®.
Ces résultats sont comparés a ceux obtenus expérimentalement a 'aide du dispositif
décrit par la figure 6.14. Nous présentons dans cette partie le dispositif expérimental
utilisé pour effectuer les mesures, ensuite nous exposons la technique employée pour
déterminer les coefficients d’adhérence et de frottement du mur vertical, et enfin, nous
comparons les résultats obtenus par les deux méthodes.

Le dispositif expérimental

Nous rappelons que le dispositif expérimental, présenté par le figure 6.14, est composé
de deux axes motorisés sur lesquels est disposé I’aimant permettant ainsi son déplace-
ment dans le plan de la lame de microscope. Le dispositif de visualisation est composé
d’un microscope associé a une caméra CCD et d’'un PC. La position de 'aimant dans le
repere R, est connue a partir des codeurs de position présents sur les axes motorisés.
La position du pousseur est déterminée a ’aide d’un dispositif de visualisation associée
a un algorithme de reconnaissance d’objet. La technique d’analyse d’image, permettant
d’extraire la position du pousseur, est le seuillage qui consiste & conserver uniquement
les pixels désirés sur une image en fonction de leur niveau de gris.
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Fi1G. 6.14 — Dispositif expérimental d’acquisition de trajectoire du pousseur.

Identification des coefficients de frottement et d’adhérence

Le modele Matlab® a besoin pour fonctionner des coefficients de frottement et d’adhé-
rence. Ces valeurs sont déterminées expérimentalement en raison de l'unicité de chaque
support.

Le coefficient d’adhérence f, est déterminé a partir de la position du point I au mo-
ment du décrochement (z4,yq) di au phénomene de stick-slip. A cette position, le pous-
seur subit une force magnétique F_m)(xd, yq) décomposable en une composante normale
Fon(xg4,yq) et tangentielle Fp,p(zq,yq) & la surface du support. Le coefficient d’adhé-
rence est égal au rapport de la composante normale sur la composante tangentielle de
la force magnétique Fy,(z4,yq) :

For(Td, ya)

issue de la relation (6.8 6.15
Fran (74, ya) 68 (6.15)

fa:

Le coefficient de frottement f; est déterminé de la méme maniere. La valeur des
composantes normale et tangentielle de la force magnétique F—>m est déterminées a mi-
parcours entre la position ou le mouvement du point I débute (x4, y4) et ot le mouvement
du point I s’acheve (xf,ys)(voir figure 6.4, page 135) :

f, = (S22, M)
FmN(@, @)

(6.16)

Validation du modeéle magnétique

Nous allons comparer les résultats dynamiques de notre modele. Nous avons dé-
placé expérimentalement et virtuellement le pousseur en suivant une trajectoire en cré-
neaux. Expérimentalement, avec ’aide d’un algorithme de reconnaissance d’objet, nous
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- trajectoire de l'aimant

3 —— trajectoire du pousseur donnée par le modele Matlab®
XXX trajectoire expérimentale du pousseur
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F1G. 6.15 — Trajectoire du pousseur avec &, et ¥, coordonnées des points O et I dans
le repere R,

avons déterminé la trajectoire du pousseur sur plusieurs cycles. Virtuellement, le modele
Matlab® nous a fourni la trajectoire théorique du pousseur.

La figure 6.15 montre qu’il existe peu de différence entre les résultats issus du modele
Matlab® et les résultats expérimentaux. Cette différence est plus faible que celles obser-
vées pour les résultats intermédiaires. Ceci s’explique par le fait qu’un « rattrapage »
des erreurs est effectué par Iidentification des coefficients de frottement f; et d’adhé-
rence f, dont I'impact est plus important sur le résultat que celui de nos hypotheses
simplificatrices et nos erreurs de caractérisation des matériaux. Notre modele est donc
utilisable pour optimiser la forme du pousseur et de 'aimant.

La figure 6.16 est un exemple de trajectoire du pousseur obtenu expérimentalement.
Sur cette figure sont représentées la position du pousseur a différents instants ainsi que
la trajectoire moyenne du pousseur. On peut observer l'influence de 1’état de surface du
support sur le comportement du pousseur. Ce comportement est visible de part :

— les écarts effectués par le pousseur par rapport a la trajectoire moyenne ;

— la différence d’orientation du pousseur d’une position a une autre.
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F1G. 6.16 — Exemple de trajectoire expérimentale du pousseur

6.4 Conclusion

Le modele Matlab® que nous avons développé nous permet de modéliser le comporte-
ment dynamique d’un objet plan plongé dans un champ magnétique. La modélisation de
ce comportement est décomposée en deux parties. Tout d’abord, le bloc effort modélise
le comportement en rotation du pousseur en faisant ’hypothese d’un fonctionnement
quasi-statique. Puis, le bloc dynamique modélise le comportement en translation du
pousseur.

L’exploitation du bloc effort a permis de valider nos hypotheses sur 'orientation
du pousseur et ainsi mettre en évidence l'influence des dimensions de celui-ci sur son
orientation.

L’utilisation du bloc dynamique, avec la prise en compte du phénomene de stick-slip,
donne une trajectoire proche de celle observée expérimentalement, cependant ’architec-
ture actuelle du modele Matlab® demande des ressources matérielles ainsi qu’un temps
de réponse trop important pour en faire une application temps réel.

Le chapitre suivant expose 1'utilisation possible du modele Matlab®, quelques résul-
tats concernant 'influence de certains parametres ainsi que, de maniere plus générale,
des perspectives concernant le WIMS2.
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Exploitation du modele, résultats
expérimentaux et perspectives

Ce dernier chapitre présente les travauxr d’optimisation et d’exploitation du modéle
Matlab® développé dans les deux chapitres précédents ainsi que de maniére plus générale
les perspectives concernant le WIMS2.

Dans une premiére section, nous montrons linfluence du niveau de discrétisation de
la surface du pousseur sur la précision relative des résultats obtenus en fonction du temps
de simulation. Nous montrons également la pertinence de nos hypothéses magnétiques
de par Uinfluence de l'orientation du vecteur atmantation interne ]\—/[Z sur les efforts subis
par le pousseur. Dans cette section est également présentée l'influence de la géométrie
de Uatmant sur le comportement dynamique du pousseur.

La seconde partie de ce chapitre est consacrée aux résultats issus de l'utilisation du
dispositif expérimental. Nous utilisons le WIMS2 afin de manipuler des billes de verre
ayant un diamétre compris entre 150 et 200 pm ainsi que des ovocytes humains (150
pm de diamétre environ).

Enfin la troisiéme et derniére section présente les perspectives relatives a notre dispo-
sitif : probléemes liés a la biocompatibilité des matériauz, optimisation de la modélisation,
automatisation du dispositif, nature de la source magnétique et du pousseur.

7.1 Simplification et exploitation du modele

L’objectif de cette section est de présenter nos essais afin d’optimiser la modélisation
du comportement dynamique du pousseur. Cette section présente également un exemple
d’utilisation du modele dans le but de visualiser I'influence de la forme des éléments
constitutifs du dispositif sur le comportement du pousseur.

7.1.1 Simplification de 1’algorithme

L’algorithme, décrit jusqu’a présent, permet d’obtenir une trajectoire virtuelle proche
de la trajectoire expérimentale (voir la section 6.3.2, page 150). Cependant, cet algo-
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rithme requiert une grande capacité de calcul et un temps de simulation important
(quelques jours sur un Pentium® IV 2.8GHz, 512Mo de RAM). L’objectif ici est de pré-
senter les solutions que nous avons expérimentées afin de réduire le temps de simulation.

Les solutions testées portent sur I’échantillonnage spatial du pousseur afin de déter-
miner les efforts qu’il subit ainsi que la formulation d’une nouvelle hypothese magnétique.

Modification de I’échantillonnage spatial

L’objectif est de visualiser I'influence du nombre de points pris en considération
pour le calcul de l'orientation du pousseur a I’équilibre pour une position quelconque
dans le repere R,. Nous prenons comme valeur de référence I'orientation a I’équilibre du
pousseur pour un nombre maximum de points : un point tous les 10 um, soit 441 points
pour un pousseur parallélépipédique de 200 um de coté.

La figure 7.1 représente le pourcentage d’erreur relative entre I'orientation a I’équi-
libre du pousseur («, ) déterminée avec 441 points sur le pousseur (valeur de référence)
et I'orientation a I’équilibre du pousseur déterminée avec un nombre plus faible de points.
L’erreur relative observée sur cette courbe est inférieure & 2 % lorsque le nombre de
points est limité & 60 (soit un point tous les 25 um environ). La conséquence principale
est que le temps mis par I'algorithme pour déterminer une position est divisé par 3, sans
dégradation majeure de la qualité des informations fournies.

Modification des hypothéses magnétiques

Outre I’échantillonnage, la recherche de I'orientation du vecteur aimantation interne
du pousseur M_; allonge le temps de calcul. Nous allons mettre en évidence que le fait
de considérer ’aimantation interne du pousseur comme étant comprise dans le plan du
pousseur génere une erreur en orientation (A3) et en position (Ay) non négligeable pour
un gain de temps de calcul non significatif.

Nous considérons, dans le modele Matlab®, que le vecteur aimantation interne du
pousseur M_Z n’est pas systématiquement compris dans le plan du pousseur. La différence
d’orientation entre le pousseur et le vecteur aimantation interne ]\_/[,> étant faible (voir
figure 7.2), nous posons 'hypothese supplémentaire que ]\—4_; est inclu dans le plan du
pousseur afin d’observer l'influence sur le temps de calcul du modele Matlab®. Nous
notons cette nouvelle aimantation ]\—41—2>

Cette nouvelle hypothese implique un équilibre nouveau entre le couple magnétique
F—>m et le moment de la force magnétique /\Tm L’orientation a 1’équilibre du pousseur
est déterminée par 'orientation relative entre le vecteur du champ magnétique a vide
Fo et le vecteur aimantation interne J\Tz; . Comme illustré sur la figure 7.3, pour obtenir
I’équilibre des forces, il faut que le vecteur ]\—Jl—; soit colinéaire avec le vecteur M—; Ce
qui induit une nouvelle orientation du pousseur avec une inclinaison [ inférieure a celle
déterminée avec le modele Matlab® (B2 < B31).

Le moment des forces magnétiques /\TW: subit un accroissement supérieur a celui du
couple magnétique IT,: lorsque la taille du pousseur augmente. La différence d’orientation
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F1a. 7.1 — Evolution du pourcentage d’erreur relative sur l'orientation («,/3) prise par le
pousseur et du temps de calcul en fonction du nombre de points appartenant au pousseur
utilisé.
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Fi1G. 7.2 — Orientation 6; du vecteur aimantation au sein du pousseur en fonction de la
distance suivant ’axe y, entre le point P et la base du pousseur I (rappel de la figure
5.12(a), page 124).

position d'équilibre 1 position d'équilibre 2

Fi1G. 7.3 — Principe de I’évolution de la position d’équilibre du pousseur.
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F1G. 7.4 — Orientation  du pousseur en fonction de I’hypotheése choisie (pousseur de
200 pm de coté).

du pousseur constatée en appliquant successivement les deux hypotheses (M; puis M;2)
s’accentue alors avec I’augmentation de la taille du pousseur.

La nouvelle position a 1’équilibre du pousseur se trouve alors plus proche de la ligne
du champ magnétique a vide FO que de la position observée expérimentalement (voir
figure 7.4).

L’erreur observée entre les deux modeles sur la figure 7.5(a) est de l'ordre de 5 %
et augmente avec les dimensions du pousseur (voir figure 7.5(b)). En considérant que
I’'objet poussé est de méme taille que le pousseur, nous pouvons calculer I'impact de
I'erreur d’orientation sur la position de 'objet poussé (voir figure 7.6(a)).

Pour des objets de 200 um tels que des ovocytes humains, I’erreur de positionnement
est faible (3 wm environ voir figure 7.6(b)). Or nous souhaitons réaliser un modele de
comportement indépendant de la taille des objets manipulés. Sachant que le gain de
temps de calcul n’excede pas 20 % du temps initial et que l'erreur augmente avec les
dimensions des objets, il semble alors difficile de conserver cette hypothese.
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déplacé Ay. Cette influence est tracée pour deux tailles de pousseur.
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Fia. 7.6 — Erreur de positionnement induite par la nouvelle hypothese sur ’aimantation
interne du pousseur.
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FiG. 7.7 — Influence de la forme de 'aimant sur la trajectoire du pousseur.

7.1.2 Exploitation du modele

L’objectif est de présenter un exemple d’utilisation du modele Matlab® pour étudier
I'influence des caractéristiques géométriques de I'aimant et du pousseur. Nous avons déja
observé l'influence de la taille du pousseur sur son inclinaison (3 (voir figure 6.12, page
147).

L’exemple présenté ici met en évidence I'influence des caractéristiques géométriques
de laimant utilisé sur la trajectoire du pousseur (voir figure 7.7). Ces aimants simulés
sous Fluz3D® produisent un champ magnétique de module identique et orienté suivant
l'axe z,, seule leur forme differe :

— le premier est un aimant cylindrique de 1.6 mm de diametre et 0.74 mm d’épais-

seur ;

— le second est un aimant parallélépipédique de base carrée de 1.6 mm de coté et

possédant une hauteur de 0.74 mm.

La seconde géométrie de 'aimant induit une modification de l'orientation et du
—
module du champ magnétique a vide By. Cette modification induit un nouveau compor-
tement dynamique du pousseur et donc une nouvelle trajectoire (voir figure 7.7).
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En conclusion, le modele Matlab® est adapté a la conception d’un dispositif de
transfert d’objets microscopiques lorsque les informations nécessaires a 1’étude sont les
caractéristiques géométriques et magnétiques des actionneurs. La prochaine section est
consacrée aux manipulations expérimentales effectuées avec ce dispositif.

7.2 Résultats des expérimentations

L’objectif de cette section est de présenter les résultats issus des expérimentations
visant & manipuler dans un premier temps des billes de verre de 150 a 200 pum de
diametre pour ensuite manipuler des ovocytes humains.

Présentation du support de cellules

Afin de réaliser les essais, un support a été congu pour tester le concept de micro-usine
présenté en page 92. Ce support est constitué d’une base en plexiglas usinée et d’une
lame de microscope collée jouant le role du mur vertical séparant le milieu biologique
du milieu extérieur (voir figure 7.8).

Tout comme le concept de micro-usine, le support possede un sas d’entrée, un sas
de sortie et un canal pour acheminer les cellules vers les postes de travail visibles sur
la figure 7.8(a) via les passages d’outil. Le sas d’entrée est un plan incliné afin que les
objets & manipuler sédimentent au fond du canal (voir figure 7.9).

Essais sur des billes de verre

Deux types d’essais ont été réalisés sur des billes de verre de 150 a 200 pum de
diametre :

— un mouvement de va et vient d’une bille en boucle ouverte, sans le controle d’un

opérateur ;

— une manipulation télé-opérée de plusieurs billes avec évitement d’obstacles de la

part du pousseur.

Le mouvement de va-et-vient automatique en boucle ouverte est obtenu a ’aide de
I'application informatique développée'. Cette application pilote les deux axes de trans-
lation afin de donner une trajectoire pré-définie a I'aimant. Cette trajectoire, répétée a
plusieurs reprises, donne un mouvement de va-et-vient au pousseur dont un cycle est
présenté sur la figure 7.10%. Nous montrons ainsi que le WIMS2 est capable de déplacer
un micro-objet en mode automatique sans intervention humaine.

Le second essali, illustré par la figure 7.11, consiste a manipuler en mode télé-opéré
plusieurs billes. L’opérateur est capable de mener successivement plusieurs micro-objets
devant différents postes de travail. La fonction « évitement d’obstacle », nécessaire au
bon fonctionnement du processus, est présentée sur les vignettes 3 a 6 de la figure 7.11.

! Application illustrée par la figure 4.20, page 104
2Les vidéos dont sont issues les photographies présentent dans ce chapitre sont disponibles sur le
cédérom joint & la these et répertoriés Annexe C, page 183.
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passages d'outil aimant canal sas de sortie

sas d'entrée pousseur

(a) Dispositif expérimental.

N

<“i¢

lame de microscope

(b) Ilustration des éléments
constitutifs du support de cel-
lules.

FiG. 7.8 — Support permettant de manipuler des micro-objets.

Fia. 7.9 — Illustration de la sédimentation des billes de verre dans le sas d’entrée
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Fig. 7.11 — Cycle de déplacement de 3 billes dans le support.
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FiG. 7.12 — Poussée d’un ovocyte humain avec le dispositif WIMSZ2.

Les tests sur des billes de verre de la taille d’un ovocyte humain nous ont permis
de déterminer que le concept du WIMS2 est adapté a la manipulation d’objets de cette
dimension.

Essais sur des ovocytes humains

Les essais sur des ovocytes ont pour objectif de vérifier la capacité du WIMS2 a
transporter des objets biologiques de tailles importantes. En effet, les objets artificiels
manipulés sont rigides et plus denses que les cellules. Notre objectif ici est donc d’ob-
server le comportement des objets biologiques déplacés par le pousseur.

Un exemple de transport d’un ovocyte est illustré par la figure 7.12. Cette figure
représente le transfert d’un seul ovocyte d’une zone de travail a une autre. Ce transport
s’effectue sans grande difficulté, cependant il nécessite une adaptation en vitesse du
dispositif par rapport au transport de billes de verre.

En effet, la faible densité ainsi que la souplesse de la membrane pellucide de I'objet
biologique le rend plus sensible a I'état de surface du support qu’une bille de verre.
Ainsi, la pente permettant I'alimentation du canal en cellules n’est plus suffisante pour
que celles-ci sédimentent. Deux solutions sont alors possibles :

— augmenter la pente de la zone d’acces;
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FiG. 7.13 — Hlustration du comportement de I’ovocyte lorsque la vitesse du pousseur est
rapide.

— améliorer ’état de surface de cette pente pour que les cellules soit moins soumises

au frottement.

Le canal étant lui aussi en légere pente afin de favoriser le contact entre ’objet dé-
placé et le mur vertical, la bille de verre se trouve en contact permanent avec celui-ci.
Cependant, 'ovocyte étant moins dense que la bille de verre, il a tendance a « monter »
sur le pousseur durant la phase de transfert et a glisser de 'autre c6té du pousseur en
se déformant (voir figure 7.13). La solution trouvée expérimentalement est de réduire la
vitesse de transfert de moitié (100 um.s~! environ) par rapport au transfert de billes de
verre.

Les deux sections précédentes ont exposé les résultats issus de 'utilisation du mo-
dele Matlab® et du dispositif expérimental. Ces résultats ont mis en évidence que ces
dispositifs remplissent correctement leurs roles :

— modélisation du comportement dynamique du pousseur ;

— transfert de cellules le long d’une station de traitement.

Cependant, il est encore possible d’optimiser ce dispositif et la description de ces pers-
pectives fait 'objet de la section suivante.

7.3 Perspectives

L’objectif de cette section est de développer les suites a donner aux travaux effectués
sur ce dispositif. Ces points portent sur la biocompatibilité du pousseur, 'optimisation
du modele Matlab®, 'automatisation du processus de transfert, 'utilisation d’un aimant
permanent comme pousseur et d’une source de champ variable.
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7.3.1 Biocompatibilité des matériaux

La manipulation d’objets biologiques impose de respecter les conditions de biocom-
patibilité des matériaux employés. Or le pousseur, étant en nickel, il ne remplit pas cette
contrainte. Afin de résoudre ce probleme, nous avons deux possibilités :

— choisir un matériau biocompatible ;

— encapsuler le pousseur en nickel dans un matériau biocompatible.

Le changement de matériau impose :
— que celui-ci soit biocompatible tout en conservant des propriétés magnétiques suf-
fisantes pour générer un effort permettant le transfert de cellules;
— que la fabrication des pousseurs avec le type de matériau adéquat soit possible
aux échelles considérées.
Cette solution n’a pas été explorée, cependant elle constitue une possibilité a exploiter.

L’encapsulation du pousseur a été tenté en utilisant deux matériaux biocompatibles :

— le PDMS par des techniques de microfabrication ;

— le paryléne par I'intermédiaire de la société Para Tech Coating basée & JARFALLA

en Suede?.

Malheureusement la faible dimension des pousseurs a rendu impossible ces opéra-
tions. Une troisieme solution existe et n’a pour le moment pas fait ’objet d’essais. Cette
solution a été proposée par Cabodevilla, actuellement maitre de conférence au labora-
toire FEMTO-ST, département LPMO : elle consiste en encapsuler le pousseur dans du
silicium durant sa phase de fabrication en utilisant les techniques de microfabrication.

Simplification des équations mécaniques

Bien qu’une grande partie des calculs réalisés s’effectue en pré-traitement, le temps
d’obtention de la trajectoire du pousseur est important. Ce temps est imputable a la
faible masse du pousseur et a l'effet de stick-slip qui impose de déterminer le régime
transitoire en vitesse a chaque pas du pousseur. La faible valeur de la constante de
temps en translation du pousseur (rappel : 930 us) permet de faire ’hypothese que le
mouvement du pousseur se limite a une succession de positions quasi-statiques. Il devient
alors inutile de déterminer la position du pousseur a chaque instant ¢. Le comportement
dynamique peut donc étre modélisé uniquement avec des équations d’équilibre statique.
Ceci peut réduire grandement le temps de simulation qui s’effectue actuellement sur
plusieurs jours®. La validité de ce type de simulation reste & étre démontrée.

7.3.2 Automatisation de la manipulation

L’objectif final étant de procéder au traitement automatique des cellules, ce tra-
vail devra faire I’objet d’'une prochaine étude avec notamment le développement d’une

Swww.paratech.nu
4Temps de simulation constaté pour la trajectoire de I’aimant proposée page 160.



7.3 Perspectives 167

application de reconnaissance d’objets. La principale difficulté consiste a repérer et iden-
tifier les objets sur la scene a partir d’une image a faible contraste. Pour améliorer ces
contrastes, les médecins utilisent un systeme d’éclairage en contraste de phase ou mo-
dulation selon Hoffman.

Une fois l'identification des objets effectuée, il est nécessaire de définir une loi de
commande pour ce dispositif. Le modele Matlab®, en modélisant le comportement dy-
namique du pousseur, peut aider a effectuer cette tache par 'optimisation des parties
actives du dispositif.

7.3.3 Utilisation d’un aimant permanent comme pousseur

Les nouvelles techniques de microfabrication permettent de produire des micro-
aimants permanents de la taille de notre pousseur. Ces nouveaux matériaux ouvrent
la porte a une nouvelle structure du WIMS2 ou le pousseur ferromagnétique est rem-
placé par un de ces aimants, que nous appelons pousseur magnétique.

Des essais réalisés avec un pousseur magnétique de 100 x 200 pm? fourni par le La-
boratoire d’Electrotechnique de Grenoble’ (LEG) et fabriqué au Laboratoire d’Electro-
nique de Technologie de I'Information (LETI) ont montré que 'utilisation d’un pousseur
magnétique pour manipuler des micro-objets est possible.

Nous avons observé expérimentalement que le pousseur magnétique n’a pas le méme
comportement que le pousseur ferromagnétique. Il permet alors de générer de nouveaux
mouvements pour une méme trajectoire de I'aimant. A titre d’exemple, le pousseur
magnétique utilisé possede une inclinaison plus importante que nos pousseurs ferroma-
gnétiques pour une méme position dans le repere R,.

Un autre exemple concerne le comportement en rotation du pousseur magnétique
pour une trajectoire rectiligne ot le point O (appartenant & l’aimant) passe sous le
point I (appartenant au pousseur) :

— le pousseur ferromagnétique effectue une rotation autour de 'axe x, ;

— le pousseur magnétique effectue une rotation autour de ’axe z,.

De par ce comportement, c’est toujours la méme face du pousseur magnétique qui « re-
garde » le centre de 'aimant.

7.3.4 Utilisation d’une source de champ variable

L’utilisation d’un aimant permanent pour déplacer le pousseur permet de controler la
position et I'inclinaison du pousseur. Cependant le mouvement en translation et le com-
portement en rotation sont couplés et ne peuvent étre commandés indépendamment. Une
solution possible pour avoir un controle indépendant sur les degrés de libertés du pous-
seur est d’utiliser un ensemble d’électro-aimants afin de générer un champ magnétique
variable en intensité et en direction. Ce champ permettrait de controler indépendamment
la vitesse, I'inclinaison ainsi que les efforts appliqués au pousseur.

5Nous remercions & ce titre Orphée Cugat qui nous a apporté son aide en nous fournissant ces micro-
aimants.
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7.4 Conclusion

Dans ce dernier chapitre, nous avons présenté les résultats issus de l'utilisation du
modele décrit dans les chapitres 5 et 6 ainsi que les expérimentations effectuées avec le
WIMS?2.

Les résultats issus de I'utilisation du modele ont montré que les hypotheses que nous
avons posés sont fiables et qu'une simplification supplémentaire de la modélisation ne
peut étre effectuée sans altérer significativement les résultats.

Les résultats issus de 'utilisation du dispositif expérimental ont mis en évidence que
ce principe d’actionnement est adapté a la manipulation de micro-objets tels que des
billes de verre de 150 pum a 200 um de diametre, ainsi qu’a la manipulation d’objets
biologiques tels que des ovocytes humains de 150 um de diametre environ si le probleme
de la biocompatibilité du pousseur est résolu.

D’autres améliorations du dispositif sont & prévoir, notamment ’automatisation du
transfert de cellules et I'utilisation une source de champ magnétique variable afin de
parfaire le controle du pousseur.



Conclusion générale

Dans le cadre général de 'automatisation de la fécondation in-vitro avec ou sans
micro-injection du spermatozoide (ICSI), nous avons montré qu'’il est nécessaire de
mettre en oeuvre un dispositif de transfert automatique d’ovocytes. Ce dispositif de
transfert automatique est régi par des lois de commande qui dépendent de ses caracté-
ristiques intrinseques. Afin de faciliter 'optimisation de ses caractéristiques, nous avons
choisi de modéliser le comportement dynamique du dispositif de transfert.

Nous avons mis en évidence dans le chapitre 3 que 'actionnement magnétique via
un champ quasi-statique est adapté a la manipulation d’objets biologiques. En effet, ce
mode d’actionnement permet de générer de grands efforts a longue distance sans effet
délétere connu sur les objets biologiques.

Le dispositif WIMS2 utilise un aimant permanent disposé dans le milieu environnant
afin de déplacer, au travers d’une paroi, une particule ferromagnétique immergée dans le
milieu biologique. Ce dispositif peut étre utilisé dans une micro-usine biologique, afin de
transporter des cellules d’un sas d’entrée vers un sas de sortie via un canal qui, disposé
le long de différents postes de travail. La modélisation du comportement dynamique
de la particule ferromagnétique, que nous nommons pousseur, en fonction des mouve-
ments de 'aimant possede une architecture modulaire. Cette modélisation permet par
conséquent d’étudier un grand nombre de configurations matérielles avec comme seul
impératif, ’obligation de travailler avec un pousseur ferromagnétique plan.

La modularité du modele se traduit par la décomposition de celui-ci en trois blocs
fonctionnels. Le premier bloc fonctionnel, le bloc magnétique, permet de déterminer le
comportement magnétique du pousseur en fonction du champ magnétique local donné
par le logiciel de simulation par éléments finis Fluz3D®. L’aimantation interne du pous-
seur est déterminée a partir des équations générales de la magnétostatique de Maxwell.
Les résultats obtenus par cette modélisation magnétique sont proches de ceux fournis
par le logiciel de simulation par éléments finis Fluz3D® mais avec un temps de calcul
beaucoup plus faible.

Une étude du comportement dynamique général du pousseur a mis en évidence que le
comportement dynamique en rotation est assimilable & un comportement quasi-statique
car négligeable devant le comportement dynamique en translation du pousseur. A partir
de la valeur de l'aimantation interne du pousseur calculée sur toute sa surface et du
principe fondamental de la statique, le bloc effort permet de déterminer la position an-
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gulaire a I’équilibre du pousseur ainsi que les forces magnétiques qu’il subit. Ces forces
permettent ensuite au bloc dynamique, par 'application du principe fondamental de la
dynamique, de déterminer la trajectoire du pousseur en fonction de celle de 'aimant. Par
comparaison avec les résultats expérimentaux, les résultats issus de cette modélisation
correspondent aux criteres d’utilisation que nous avons définis.

Le dispositif expérimental du WIMS2 permet la manipulation d’objets non biolo-
giques tels que des billes en verre de 150 & 200 pum de diametre. Ce dispositif a également
fait 'objet de tests sur des ovocytes humains de 150 um de diametre. Bien que le dis-
positif requiert quelques aménagements, ces essais ont permis de mettre en valeur la
pertinence de ce procédé pour le transfert de cellules. En effet, la principale modifica-
tion concerne la non embryotoxicité du pousseur. Celui-ci étant en nickel, il ne remplit
donc pas cette fonction et les essais réalisés par enrobage de parylene ou de PDMS sont
restés infructueux. Les modifications complémentaires & apporter au dispositif WIMS2
consistent & optimiser les caractéristiques géométriques et magnétiques du pousseur ainsi
que de la source magnétique.

Bien que 'algorithme nécessite un travail d’optimisation afin de réduire le temps de
calcul, le modele que nous proposons est un outil performant pour réaliser I’optimisation
du WIMS2.



Annexe A

Magnétisme

A.1 Relations de continuité pour les vecteurs champ ma-
gnétique et excitation magnétique

—

La continuité de la composante normale & une surface du champ magnétique B est

déterminée a partir de I’équation de Maxwell A.1 et du théoreme de Gauss-Ostrogradsky
(ou théoreme de la divergence) : voir la relation A.2 et la figure A.1.

— —
V.B=0 (A1)

/VBdV //BndS—O (A.2)
:>//Bl ni. dSl / B2 ng. dSQ

Sachant que dS; = dSs, alors : Bl.nl = Bg.ng
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,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, A
B 1
.. B,.1f,
milieu 1
limite entre les deux milieux
milieu 2 —
B2 E> ﬁ>
22

Fig. A.1 — Continuité de la composante normale du champ magnétique

La continuité de la composante tangentielle a une surface de I’excitation magnétique
_
H est déterminée a partir de I’équation de Maxwell A.3 et du théoréeme de Stokes : voir

la démonstration A.4 et la figure A.2.

N
Hi.l +Hy. |l =
= Hiyy x1l—Hy x1=0
= Hyy = Hy

N
avec H; la composante tangentielle de H.

N contour C
,,,,,,,,,,,,,,,,,,, JH

= iy ilieu 1

H mi
kI + ’ Hé* limite entre les deux milieux
K — L —

I v, H, HA  lien2
LI H,,,,,,,,,,,,,””J
- »

1

(A.3)
(A4)

Fi1G. A.2 — Continuité de la composante tangentielle de I'excitation magnétique
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A.2 Colinéarité du vecteur aimantation avec les vecteurs
champ magnétique et excitation magnétique

— —
Le champ magnétique B, I'excitation magnétique H et 'aimantation interne d’un
—
matériau M sont liés par le relation suivante :

B = po.(M + H) (A.6)

— —
L’aimantation d’un matériau M et 'excitation magnétique H sont mathématique-
ment liées par la susceptibilité magnétique du matériau y :

— —
M=y.H (A.7)

_
En remplacant la valeur de H déterminée par la relation A.7 dans la relation A.6,
nous obtenons :

— —
B = po(M +

~—

(A.8)

=&l

— —
= B =up(1+ )M

= |

_
Sachant que pour un matériau ferromagnétique po(1 + i) est constant, M et donc

. 7 . N H N H
colinéaire & B et a H.

A.3 Efforts induit par ’aimant sur le pousseur

Le champ magnétique extérieur sur le pousseur engendre au sein du pousseur un
torseur d’efforts formé d’une résultante l?m et d’'un moment IT,: [20]. L’existence de ce
phénomene s’explique facilement. Soit S la surface du pousseur et ds un élément de cette
surface, tel que cet élément de pousseur peut étre considéré comme un cadre rigide de
surface ds et parcouru par un courant constant I. Ce cadre est plongé dans un champ
magnétique B et traversé par un flux magnétique ®. Le calcul de ces efforts se fait sur
la base d'un déplacement élémentaire dr et d’'une rotation élémentaire ds.

Le travail des forces de Laplace Cp s’écrit pour un déplacement élémentaire :

dCp = 1d® (A.9)

Le courant étant permanent, a un déplacement fini, correspond un travail des forces de
Laplace fini Cp :

Cp=I1IA® (A.IO)

La variation de flux A® ne dépend que des positions initiale et finale du cadre. Le travail
Cp est alors indépendant du chemin suivi, une énergie potentielle d’interaction & courant
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constant U peut étre définie telle que :

Cp=—-AU (A.11)
avec U = —1® (A.12)

Puisque le travail des forces de Laplace dérive, a courant constant, d’une énergie
potentielle, le calcul du torseur en est facilité. Pour un déplacement élémentaire (dr,ds),
le travail des forces de Laplace est :

dCp = —dU = 1d® = F,.dr + Tyyy.ds (A.13)
— —
avec : Fp, = —=VU (A.14)

La résultante issue du travail des forces de Laplace est donc le gradient de I’énergie
potentielle d’interaction :

— —
F,=VI®
— — ——
@:/ B.ds=B /ds:BS
S S

— — = =
R=V (M.B> (A.15)
. _) . . . ’
Pour trou_\)fer I'expression du moment I',,, le dispositif est placé dans un champ

magnétique B uniforme. Pour une translation donner, le flux ® ne se trouve en rien
— —
modifié ce qui annule la résultante F),. Le torseur se réduit donc au couple Iy, :

— = — — — = — =
—dU =d(M.B) =dM.B = (ds A M).B = (M A B).ds
— — — =
dCp=Tpds=Tm=MAB (A.16)

Le pousseur subit donc de la part de 'aimant une résultante, appelée force magné-
— —
tique (F},) et un moment appelé couple magnétique (I';,).



Annexe B

Comportement du pousseur

B.1 Meéthode de la fausse position ou regula fasli

La méthode de la fausse position ou regula fasli permet de déterminer numériquement
le zéro d’une fonction en combinant les possibilités de la méthode de dichotomie et de
la méthode de la sécante.

L’algorithme de recherche procede en plusieurs étapes :

— calcul de deux valeurs de couples pour deux orientations « différentes du pousseur :

les deux couples trouvés doivent étre de signe opposé (les points A et B sur la figure
B.1);

— calcul des coordonnées de la droite [; passant par ces deux points et recherche de
la valeur de I’angle a qui annule la droite : le point C';

— si I'(er) ~ 0 alors 'angle « est considéré comme 'angle a I’équilibre ;

— si I'(ev) # 0 alors I’équation d’une nouvelle droite l2 est calculée. Cette droite passe
par I'(a), le point D, ainsi que par un des deux autres points précédemment calculé
choisi en fonction de son signe, le point A sur la figure B.1,;

— de nouvelles itérations sont effectuées jusqu’a ’obtention du point 1.
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-2

-3

0 20 40 80 80 100 120 140 160

FiG. B.1 — Algorithme de recherche de ’angle o a I’équilibre.
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B.2 Détermination de la position d’équilibre stable du pous-
seur

Lorsque le pousseur effectue une rotation d’axe z, autour du point I, il possede
deux positions d’équilibre. Une position stable et une position instable d’angle relatif
7/2 modulo 7 (voir la figure B.2).

seconde position d'équilibre (instable)
premiére position d'équilibre (stable)

Fic. B.2 — Deux positions d’équilibres possibles : la premiere position d’équilibre est
stable contrairement a la seconde.

L’évolution de la valeur du couple total T subi par le pousseur en fonction de la
valeur de I’angle a est donnée par la figure B.3.

La position d’équilibre du pousseur est déterminée pour un couple total nul. La
stabilité de la position du pousseur est déterminée en fonction de I’évolution du couple
total autour de la position d’équilibre.

Dans le cas de la premiere position d’équilibre (voir la figure B.2), lorsque le pous-
seur quitte cette position, le couple total subi par le pousseur est du signe opposé au
mouvement et agit comme un couple de rappel sur le pousseur, le ramenant vers cette
position.

Dans le cas de la seconde position d’équilibre (voir la figure B.2), lorsque le pousseur
quitte cette position, le couple total subi pas le pousseur est du méme signe que le
mouvement et ’amplifie donc, éloignant davantage le pousseur de cette position.

Ainsi, la position d’équilibre stable correspond une évolution décroissante du couple
total.
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position d'équilibre stable

T, y,(Nm)

positions d'équilibre instable

1 1 1 1 ]
0 20 40 60 80 100 120 140 160 180

FiG. B.3 — Evolution du couple magnétique en fonction de la valeur de 'angle «
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B.3 Détermination de la constante de temps du compor-
tement du pousseur

B.3.1 Calcul de la constante de temps

D’apres le principe fondamental de la dynamique :

T, = Jé (B.1)

avec J : le moment d’inertie en rotation du pousseur

_
Par linéarisation de la variation du couple magnétique total I'; autour de zéro (voir
la figure B.4), nous obtenons :

k(o —a) = Jéi (B.2)

Par l'intermédiaire de la transformée de LAPLACE, nous obtenons :

ko, — ka = J x p’a (B.3)
= kam, = a(k — Jp?)
a k
T
SO

Par décomposition de ce systeme, du deuxieme ordre, en éléments du premier ordre,
nous obtenons la constante de temps du systeme :

J
=47 (B.4)

Le calcul de la constante de temps durant la phase de translation du pousseur est
similaire en utilisant la relation suivante :

F, = mOI, (B.5)
avec - F; : la somme des forces tangentielles f, x Fp,, — Fiz
' m : la masse du pousseur
B.3.2 Calcul du moment d’inertie

Le moment d’inertie d’une plaque parallélépipédique d’épaisseur e, d’une surface S
ayant un mouvement de rotation autour de I'axe y passant par le centre de symétrie est
de (voir la figure B.5) :

Jy = /1:2.dm (B.6)
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(c) Linéarisation de (fo X Fm. —Fm,) = f(83).

Fi1G. B.4 — Linéarisation de I’évolution du couple magnétique et de la force magnétique
au voisinage de 0.

Un élément de volume du rectangle (partie hachurée) est donnée par :

dV = Sdx = dm = pSdx (B.7)
d’ou :
L/2 9 9
L L 3 2
L L L L
— 2 dr = (2) o ( 2) — - _ L= B.
Jy / x“pSdx = pS 3 S pS 19 pS 15 (B.8)

—L/2
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FiGc. B.5 — Rotation d’'une plaque parallélépipédique autour d’un axe
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D’apres le théoreme de Huygens, le moment d’inertie d’un objet en rotation autour
d'un axe v/ distant de d de y est de :

Jy = Jy + pSLd* (B.9)
d’oli le moment d’inertie total :
L? L? L
Jy = pSLﬁ + pSLZ = peg (B.10)
B.3.3 Application numérique
Mouvement du . Valfzur de Pente de la Valeur de la
I'inertie/masse P
pousseur du pousseur linéarisation constante 7
Rotation o d’axe 5.88 x 10718 2.8 x 107 45 % 106
Zq autour de [ kg.m? Nm.rad=! x s
Rotation 3 d’axe 2.34 x 10717 1.6 x 1078 37 % 10~
T, autour de [ kg.m? Nm.rad=! % 8
Translation d
AL I | 873 x 1070 N 101 NomL 930 x 1076 s
le plan (Zy,,Ym)

TaAB. B.1 — Constante de temps des mouvements du pousseur
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Annexe C

Vidéos présentes sur le cédérom

désignation Durée nom du fichier

Sédimentation des billes de verre
de 150 a 200 pum de diametre au 6 s

7.9.sédimentation.avi
fond du canal

Cycle de va et vient d’une bille en
verre de 150 a 200 pum de diametre 21s

7.10.Cycle_va_et_vient.avi
en boucle ouverte

Manipulation de 3 billes en verre
de 150 a 200 um de diametre dans | 1 min 41 s

7.11.Poussée_billes.avi
le canal

Manipulation d’un ovocyte humain 26 s 7.12.Poussée_ovocyte.avi

TaB. C.1 — Désignation des vidéos

Pour plus de confort durant la visualisation, la vitesse des 4 vidéos a été multipliée
par 3.
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