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Abstrakt

Tato préce se zabyvé aplikaci vykonovych polovodi¢ovych méni¢ti v oblasti experimentdlni
mediciny. V textu jsou shrnuty stavajici poznatky o relativné nové metodé elektroporace a po-
psana soucasnd feseni vykonovych méni¢i pouzivanych k témto tcelim. StéZejni ¢ast prace
popisuje ndvrh a fyzickou realizaci stfidavého vysokonapét' ového elektropora¢niho generatoru.
Zavére¢nd ¢ast dokumentuje experimentdIni ovéfeni funkce realizovaného generétoru.

Abstract

This doctoral thesis deals with an application of power converters in experimental medicine.
Contemporary knowledge about a relatively new electroporation method and present solutions
of power converters used for this method are analyzed at this work. The main part of the
thesis is focused on a design and development of a new high-voltage generator proposed to AC
electroporation. The last part documents an experimental verification of its function.
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Uvod 1

Uvod

Vykonové ménice osazené modernimi spinacimi prvky nachdzeji uplatnéni v nejriznéjsich
oborech lidské ¢innosti. Jedna se zejména o priimyslové aplikace (svafovani, galvanické poko-
vovani, pohony), elektroenergetiku (fotovoltaické elektrarny), dopravu (trakce, elektromobilita)
a také o pocitace, spotfebni elektroniku, atd. Vykon méni¢a se pohybuje v Sirokém rozmezi
od jednotek W (nabijecky telefonti) az po desitky MW (lokomotivy). Dynamické vlastnosti
modernich vykonovych soucastek vyrabénych na bézi karbidu kfemiku (SiC) a nitridu galia
(GaN) umoziiuji zvySovat pracovni kmitocet ménic¢ti aZ na stovky kHz. Se zvySovanim pra-
covniho kmitoc¢tu klesd objem impulsnich transformétort a tlumivek, tim padem dochazi ke
zmensovani rozmérht vykonovych ménic¢h a snizovani jejich hmotnosti. Dochazi také k tispoie
materidld. S nartistajicim vyuZzitim méni¢t vzristd také hladina elektromagnetického ruseni,
proto je nutné studovat elektromagnetickou kompatibilitu vyvijenych ménié¢d, a to vzhledem
k napajeci siti, ze které jsou ménice napdjeny, i s ohledem na dalsi zafizeni, kterda mohou byt
jejich ¢innosti ovlivnéna.

Vykonové ménice se uplatiuji rovnéz v 1ékafstvi, pfedevsim ve funkci napajecich zdroji
rtiznych p¥istroji, ale mnohdy se jedna i o zafizeni, ktera realizuji riizné druhy terapie pfimou
aplikaci napéti ¢i proudu pfimo do tkdné. Pfikladem takového vyuZiti ménicti je relativné nova
experimentdlni 1é¢ebnd metoda zvana elektroporace, kterd je zaloZena na aplikaci kratkych
vysokonapét'ovych pulsii. Elektroporace mtiZze v budoucnu nahradit invazivni 1ékafské metody
vyuZivané v soucasnosti a zkratit tak dobu lé¢eni pacienta. Pfistroje pro provadéni elektroporace
nejsou béZzné dostupné na trhu a informace o jejich vnitini struktufe &i principech funkce nejsou
béZzné znamy. Tato situace pfinasi zajimavou pfileZitost pro experimentdlni ¢innost ve vyvoji
takovychto piistroji. Pro tento vyvoj je nezbytnd dobra orientace v problematice spinanych
zdrojt, impulsnich transformatort a vykonové elektroniky obecné.



1 Soucasny stav poznatkt
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V nésledujici kapitole jsou shrnuty nejdtileZitéjsi poznatky o elektroporaci. V prvni ¢asti je
vysvétlen jev elektroporace a stru¢nd historie aplikace této metody v oblasti mediciny a dal-
$ich oborech. Nasleduje rozdéleni elektropora¢nich metod na zakladé trvani (resp. vratnosti)
tohoto procesu na vratnou a nevratnou elektroporaci. Podle polarity aplikovanych pulsti je
elektroporace déle rozdélovana na stejnosmérnou a stfidavou.

Jako zdroj elektroporac¢nich pulsti jsou v soucasnosti vyuzivany VN generatory rtiznych kon-
strukci. Dédle budou podrobnéji analyzovany VN zdroje osazené vykonovymi polovodi¢ovymi
spinacimi prvky. Tyto zdroje l1ze rozdélit na dvé hlavni skupiny, a to ménice s akumulaénimi
vysokonapét'ovymi kondenzatory a ménice s impulsnim zvysovacim transformétorem na vy-
stupu.

1.1 Fenomén elektroporace a jeho vyvoj

Elektroporace je relativné nova experimentdlni metoda 1é¢by nékterych onemocnéni. Jednd se
o netermdlni proces, pfi kterém jsou do pozadované oblasti tkané aplikovany krétké vysokona-
pét'ové pulsy. Vzniklé elektrické pole zptisobuje vytvaieni nanopértt v bunéénych membréanach,
diky kterym se membrény stavaji propustnymi (permeabilnimi) pro makromolekuly a ionty.
Castice se mohou pies membranu pohybovat obéma sméry [1,2].

Utinky elektrického proudu na Zivou tkai jsou zndmy pomérné dlouhou dobu. Prvni po-
kusy na svalech mrtvych Zab provadéli italsti fyzikové Alessandro Volta a Luigi Galvani jiz
v poloviné 18. stoleti. Ve stejné dobé popsal J.A. Nollet ti¢inky elektrickych jisker aplikovanych
na lidskou pokozku. Zdrojem jisker byly generétory statické elektfiny vynalezené jiz v 17. stoleti
némeckym fyzikem Ottou von Guerickem. V roce 1802 byla J.W. Ritterem objevena elektrofyzi-
ologie a v roce 1898 se objevila prvni zminka o ireverzibilni elektroporaci ve studii G.W. Fullera
zabyvajici se ipravou vody z feky Ohio. Studie obsahovala popis baktericidnich G¢inki elek-
trickych vyboji. Béehem prvni poloviny 20. stoleti byly objeveny termalni a netermalni t¢inky
elektrického pole na tkan, rovnéz byl popsan vznik pérét v bunéénych membrandach. V roce
1982 byla objevena moZnost vkladani genti do Zivych bunék pomoci reverzibilni elektroporace
a v pribéhu 90. let byla jiZ tato metoda vyuzivana komeréné i klinicky ke vkladani DNA a pii
vyvoji 1éki proti rakoviné. V roce 2004 byla ireverzibilni elektroporace experimentalné vyu-
zivana pfi zpomalovani ristu nddort. Aplikovany byly exponencialni pulsy o délce v fadu
stovek yus [1]. Komercni piistroj NanoKnife pro stejnosmérnou ireverzibilni elektroporaci je ve
Spojenych statech dostupny od roku 2007 [3]. Nejnovéjsi trend piedstavuji pokusy se stfidavou
elektroporaci probihajici od roku 2011. Patentovény jiZz byly prvni stfidavé vysokonapét ové
zdroje pro tuto metodu, avsak komeréni zafizeni neni zatim na trhu k dispozici [4,5].
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1.2 Rozdéleni elektroporaénich metod

Nanopory v bunééné membrané mohou existovat do¢asné nebo trvale. Z tohoto hlediska lze
elektroporaci délit na vratnou a nevratnou.

¢ Béhem vratné (reverzibilni, RE) elektroporace vzniknou nanopéry jen na uréitou dobu.
Intenzita elektrického pole ve tkani je niz$i nez zhruba 800 V - cm~! [6]. RE je vyuZivana
zejména ke vkladani cizich latek do butiky [7]. Jednd se napf. o geny, 1é¢iva atd. V piipadé
aplikace 1éciv proti rakoviné se jedna o tzv. elektrochemoterapii (ECT). Dalsim vyuzitim
RE je uvoliiovani mocovych a Zlu¢ovych cest [2,6].

¢ Pfinevratné (ireverzibilni, IRE) elektroporaci je vyuZivano vyssi napéti nez pii RE, elek-
trickd intenzita ve tkani pfekrauje hodnotu 800 V - cm ™! [6]. Prostfednictvim trvalych
nanoport dochazi k aniku vody a latek z butiky do okolniho prostiedi, aZ dojde k zdniku
buriky a imunitni systém odstrani jeji zbytky. Proto je IRE vhodnd k odstrariovani nddorti
a pfi 1écbé srdecnich arytmii. Na rozdil od jinych, termélnich metod (radiofrekvenéni
ablace, mikrovinna ablace, kryoablace) je oblast aplikace pfesné ohrani¢ena, nedochédzi
k pfenosu tepla do okolni tkdné a nejsou narusovany cévy, nervy a jiné struktury [1,5].

Bude-li elektroporace vratné ¢i nevratnd, zavisi na elektrickych vlastnostech pulsii (Spickova
hodnota, délka pulsu, frekvence, pocet pulsii) i na fyziologickych vlastnostech dané tkdné (vo-
divost, teplota, velikost bun€k, propustnost membrén). Z hlediska polarity aplikovanych pulsti
1ze elektroporaci dale rozdélit na stejnosmérnou a sttidavou [1,5].

¢ Pii stejnosmérné (DC) elektroporaci jsou aplikovany pulsy jedné polarity. Délka pulsii
se obvykle pohybuje v rozsahu desitek yus a jejich vyska dosahuje jednotek kV. Jedn4 se
o star$i metodu, pii které musi byt pacient v celkové anestezii a zdrovei mu jsou po-
davany svalové relaxanty, aby nedochazelo k nezddoucim svalovym kontrakcim. Déle
existuje riziko vzniku fibrilace srde¢nich komor, ke které by mohlo dojit v p¥ipadé apli-
kace elektroporacniho pulsu v pribéhu citlivé (vulnerabilni) faze srde¢niho rytmu. Pulsy
proto museji byt synchronizovany s EKG [5]. Nevyhodu této metody pfedstavuje rovnéz
elektrolyza, ke které dochazi na povrchu elektrod a jejimiZ produkty jsou plynné latky
v podobé bublinek [8]. Komer¢né dostupnym vysokonapét'ovym generdtorem pro DC
IRE je jiz zmittiovany NanoKnife [9].
¢ Stiidava (AC) elektroporace je metodou noveéjsi, jejiz vyvoj stale probiha. Pulsy jedné pola-
rity jsou nahrazeny ddvkami (tzv. bursty) pulsti obou polarit. Frekvence pulsti mé typicky
rozsah od desitek do stovek kHz, proto byva tato metoda oznac¢ovana zkratkou H-FIRE
(High-frequency Irreversible Electroporation). Délka davky se méni v rozmezi od desitek
do stovek us a vyska pulsti opét dosahuje jednotek kV. Svalové kontrakce jsou méné vy-
razné, takZe neni nutné podévat svalové relaxanty. Existuje rovnéZ nadéje, Ze by pacient
nemusel byt v celkové anestezii. Riziko vzniku fibrilaci je minimdlni, avSak pfi aplikaci
v srdecni oblasti pfi 1é¢bé arytmii je vhodné davky opét synchronizovat s EKG. Posledni
experimenty ukazuji, Ze pfi H-FIRE je terapeuticky tcinek niZ8i, nez pii aplikaci pulst
DC IRE s odpovidajici energii. Tyto otdzky jsou v soucasnosti pfedmétem intenzivniho
vyzkumu, ktery vSak pfekracuje rdmec této prace [4,5,10].
K aplikaci pulsti jsou pouzZivany elektrody riznych tvart. Destickové (plosné) elektrody (A)
jsou vhodné pro zdkrok na vnéjsim povrchu. Pokud se nddorové loZisko nachdzi uvnitf tkané,
elektrody maji nejc¢astéji podobu dvojice jehel (B). Vicejehlové elektrody (C) na Obr. 1.1 jsou
vyuZivany k elektroporaci vétsich loZisek. Pfi zakrocich uvnitf srdce jsou elektrody soucasti
katetrti zavadénych do téla [5,11].
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Obr. 1.1: Rtizné provedeni aplika¢nich elektrod, pfevzato z [11].

1.3 Nejcastéji vyuzivané prabéhy napétovych pulst

K elektroporaci mohou byt vyuzivany pulsy rtiznych pribéhd, pfiklady nékterych jsou nakres-
leny na Obr. 1.2. K transferu DNA do buiiky jsou vhodné exponencidlni pulsy (A) charakte-
rizované napét'ovou Spickou U, a ¢asovou konstantou 7. Napét'ova Spicka v fadu jednotek
kV vyvola zvySeni propustnosti membréan a exponencidlni pokles zajisti samotny transfer [11].
Délka pulsti dosahuje az jednotek ms. Nejcastéji jsou pifi experimentech a v klinické praxi vy-
uzivany ¢tvercové a obdélnikové pulsy, a to kvili snazsi kontrole mnoZstvi dodané energie
a reprodukovatelnosti nastavenf elektrickych parametrti [12]. Ctvercové (obdélnikové) pulsy
jsou vhodné pro stejnosmérnou i sttidavou elektroporaci (H-FIRE). V pfipadé H-FIRE mohou
mit obdélnikové pulsy riznou sttidu. V patentnim spisu [4] je popséno zafizeni, které je zdrojem
pulsti s trvalou stfidou 0,5 (B). S touto velikosti stfidy pracuje také navrhovany VN generétor.
Pti experimentdlni ablaci nddort u mysi aplikovali autofi publikace [13] pulsy se stfidou niZsi
(C). V obou ptipadech se jednd o symetrické pulsy, kdy kladny puls ma stejnou amplitudu jako
puls zaporny.

A B C

Obr. 1.2: Piklady napét'ovych pulsti, pfevzato z [4,11,13].

Vyssiho elektropora¢niho tcinku Ize dosahnout aplikaci asymetrickych pulst [8]. Kladny
napét'ovy puls vyvola ve tkédni elektrické pole stejné orientace jako pulsy stejnosmérné IRE.
A jelikoz vznik nanop6rti v bunééné membréané zavisi silné nelinedrné na membranovém na-
péti, je mnohem efektivnéjsi ptisobit na tkan vyssi intenzitou elektrického pole po kratsi dobu,
nez nizsi intenzitou po dobu delsi. Vzniku nanop6rt zaroveii napoméha situace, kdy kladna

hodnota elektrické intenzity je vyssi neZ hodnota intenzity opa¢né orientace. K dosaZeni co



Soucasny stav poznatki 5

nejvyssiho tc¢inku je tedy Zadouci, aby kladny napét'ovy puls mél vyssi amplitudu a trval kratsi
dobu v porovnéni s pulsem zdpornym. Plocha kladnych a zapornych proudovych pulsti vy-
volanych asymetrickym napétim musi byt shodnd, aby celkovy ndboj pfeneseny béhem jedné
pracovni periody byl nulovy. Proud pak neobsahuje neZadouci stejnosmérnou slozku. Autofi
publikace [8] dokdazali, Ze asymetrické pulsy maji mnohem vétsi ii¢inek neZ pulsy symetrické
pti zachovéani stejného mnoZstvi energie pfeneseného v obou pfipadech za dobu jedné periody
pfi stejné pracovni frekvenci. Léze vytvofené aplikaci asymetrickych pulst byly hlubsi nez 1éze
vytvofené symetrickymi pulsy. P¥iklad symetrickych (A) a asymetrickych (B) pulsii je nakreslen
na Obr. 1.3.

i A i B
Ig
I'p Q,
Q,

................................ % SRRl REEEREREEEER] ............%
t -Q t

-QA —IB B 1

_IA ............ : E

T T ’

vvvvv

raci pfistroje. Na zakladé pozadavki lékaiti z ICRC FNUSA vsak nadéle probihaji experimenty
se symetrickymi pulsy, které navzdory pravdépodobné nizsimu terapeutickému tc¢inku slibuji
minimdlni svalové kontrakce a tim zajist'uji pfijatelny komfort pro pacienta. Z dosud provede-
nych experimenttl vychdzi najevo nepffjmna skute¢nost, Ze pravé mira komfortu pacienta pii
zékroku bude limitujicim faktorem uZiti elektroporace v kardiologii.

1.4 Soucasna feSeni elektroporac¢nich zdrojt

Z hlediska délky pulsti existuje v dnesni dobé nejméné pét riiznych koncepci elektroporaénich
zdroji. Tti jsou vhodné pro generovani pulsti del$ich neZ 1 us, zbyvajici dvé pro generovani
pulsti kratich. Generatory pulsti o délce v fadu ns, pfipadné ps vyuZivaji nejcastéji pfenosova
vedeni nebo rezonan¢ni obvody. Pfikladem je tzv. Blumleintiv generétor [14] schopny generovat
¢tvercové pulsy o délce nékolika ns. Zdroji ¢tvercovych (obdélnikovych) pulsti delsich nez 1 us
byvaji obvykle vykonové polovodi¢ové ménice. Exponencidlni pulsy mohou byt generovany
prostym vybijenim kondenzatori do zatéze, nebo napf. Marxovym generatorem. Analogové
nebo ¢islicové generétory jsou zdrojem pulsti slozitéjstho prabéhu [12].

Elektroporac¢ni zdroje 1ze rozdélit také z hlediska amplitudy napét'ovych pulsii a jim odpo-
vidajicich aktivnich (spinacich) prvka. Operac¢ni zesilovace vyhovuji pro vystupni napéti do
nékolika V. Vykonové tranzistory MOSFET a IGBT jsou vhodné ke spindni napéti v rozmezi od
jednotek V do jednotek kV. Nad touto hladinou jsou pouzivéna jiskfisté raznych typt [12].

Limitujicim faktorem pro pouZiti vykonovych tranzistort v elektroporacnich zdrojich jsou
kromé zavérného napéti jejich zapinaci a vypinaci doby. Pravé z tohoto déivodu nejsou vyko-
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nové tranzistory vhodné pro generovéni ns a ps pulsti, nebot’ ndbézné a sestupné hrany by byly
vzhledem k délce pulsu nepfijatelné dlouhé [11]. Zde je vSak nutné zminit, Ze dynamické vlast-
nosti vykonovych tranzistorti se neustale zlepsuji, takZe uvedené tvrzeni nemusi v budoucnu
platit. Tranzistory MOSFET jsou obvykle pouzivany pro napét'ové hladiny do 1 kV, pro vyssi
napéti jsou vhodné tranzistory IGBT. Na druhou stranu maji tranzistorové ménice fadu vyhod.
Maji relativné malé rozméry a nizkou hmotnost, takZe mohou byt vyrdbény v pfenosném prove-
deni. K jejich konstrukci l1ze vyuZit béZné dostupné elektronické prvky, takZe je mozné k experi-
mentdlnim Gc¢elim zkonstruovat levné vysokonapét'ové zdroje se $irsSim rozsahem vystupnich
parametri misto ndkupu drahého komeré¢niho jednotcelového piistroje [15,16]. V soucasné
dobé jsou pouZivdna dvé ponékud odlisnd feSeni tranzistorovych vysokonapét'ovych zdrojt
generujicich ¢tvercové (obdélnikové) pulsy. Obé feseni jsou bliZze popsana v nasledujicich pod-
kapitolach.

1.4.1 Zdroje s akumula¢nimi kondenzétory

Vykonova ¢ést téchto zdrojii obsahuje vysokonapét'ovy kondenzétor (pfipadné baterii kon-
denzatorti), v némZ je uloZeno Zddané mnoZstvi energie potiebné k provedeni zakroku. Elek-
troporacni pulsy jsou generovany tranzistorovym spinac¢em, ktery spoji po definovanou dobu
nabity kondenzéator s aplika¢nimi elektrodami. Kondenzétor je dobifjen pfes napét ovy regulator
z usmérnéné sité. Funkci napét'ového regulatoru zastava obvykle DC-DC méni¢ s impulsnim
transformatorem, kterym je zaroven zajisténo galvanické oddéleni vykonové ¢asti zdroje od
sité. Zakladni blokové schéma je uvedeno na Obr. 1.4 [9,16].

Regulator Baterie Tranzistorovy
napéti  kondenzator  spinac

—_— J_ I/ Aplikaéni
(O = HK o o

Obr. 1.4: Zakladni blokové schéma zdrojii s VN kondenzétory, ptevzato z [16].

Sit Usmeérnovac
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Vyhodou popsaného feSeni je téméf ¢isté obdéIlnikovy priabéh pulsd, jelikoz dochédzi k mini-
malnimu ovliviiovani jejich tvaru parazitni indukénosti a kapacitou obvodovych prvki. Strmost
hran je prakticky omezena pouze zapinaci a vypinaci dobou tranzistorového spinace. Akumu-
lace energie ve VN kondenzétorech je rovnéZ vyhodnd z hlediska potteby prostoru. Nevyhodu
predstavuje urcité riziko nekontrolovatelného vybiti VN kondenzatorti do pacientova téla v pii-
padé, kdy dojde k poruse fidicich obvodii nebo tranzistorového spinace. V praxi proto musi
ptistroj obsahovat bezpe¢nostni tranzistorovy spinac, ktery v pfipadé selhdni hlavniho spinace
uzemni vystupni svorky pfistroje a dojde k vybiti kondenzétorové baterie [16]. Pfes uvedenou
nevyhodu je topologie s VN kondenzatory vyuZivdna castéji.

1.4.2 Zdroje se zvySovacim impulsnim transformatorem

Tranzistorové ménice s impulsnim transformatorem predstavuji dalsi feSeni VN zdroji vhod-
nych pro elektroporaci. V porovnani s pfedchozi skupinou, kde pulsy vznikaji krdtkodobym
vybijenim VN kondenzétort do zétéZe, jsou zde pulsy generovany tranzistorovym ménicem
a pfenaseny zvysovacim impulsnim transformétorem, ktery zaroven zajist'uje galvanické od-

déleni vystupnich svorek od vstupni ¢asti. VN kondenzator, pokud je pouZit, pfedstavuje stej-
nosmérny meziobvod tranzistorového ménice. Stejné jako skupina méni¢ti s VN kondenzatory
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jsou i ménice s impulsnim transformatorem vhodné jak pro stejnosmérnou, tak i pro sttidavou
elektroporaci. V pfipadé stejnosmérného vystupu se jednd o tzv. spinané zdroje, je-li vystupni
napéti stfidavé, jde o stfidace. Zdkladni blokové usporfadani ménice s impulsnim transfor-
maétorem je nakresleno na Obr. 1.5. Napdjeci napéti je usmérnéno a napét'ovym reguldtorem
udrZovano na pozadované hodnoté. Z vystupu napét'ového regulatoru je napajen tranzisto-
rovy méni¢ s impulsnim transformatorem, ktery je zdrojem elektropora¢nich pulsti. Sekundérni
vysokonapét'ovy usmériiovac nakresleny v ¢drkovaném bloku je soucdsti zdroji pro DC elek-
troporaci, u zdroja pro H-FIRE odpada [5,16].

Regulator Tranzistorovy ménic¢ Sekundérni

napéti s transformatorem usmérnovac
— "

- / | ikaéni
(O K H ¥ oy

Sit Usmeérnovac

Obr. 1.5: Zakladni blokové schéma zdrojt s impulsnim transformdtorem, prevzato z [16].

Vyhodou popsaného feseni je predevsim vyssi bezpecnost, nebot’ riziko nekontrolovatel-
ného vybiti VN kondenzatori do téla pacienta pfi porude vykonovych tranzistor je diky
pfitomnosti transformétoru zcela eliminovéno. Pokud by doslo vlivem pfetiZeni k destrukci
vykonovych tranzistorti, nastal by zkrat stejnosmérného meziobvodu a energie uloZena v kon-
denzatorech by se do pacientova téla nemohla dostat. Dojde-li vlivem poruchy fidicich obvodt
k nartstu délky pulsd, jadro transformdtoru se pfesyti, nadsledkem ¢ehoZz vzroste magnetiza¢ni
proud. Na jeho nartist zareaguje autonomni nadproudové ochrana, kterd zablokuje ¢innost vy-
konové &asti. Tato vlastnost charakterizuje vSechny generatory vyvijené na pracovisti UVEE
FEKT. Vykonové tranzistory jsou ve vypnutém stavu namahany mens$im napétim nez v pfi-
padé zdroji s VN kondenzéatory, tudiZ je moZné p¥i konstrukci novych ménic¢t pouZzivat bézné

v w2

MOSFET a IGBT tranzistory s niZ$im napétim Ups.

Nevyhodou pfitomnosti impulsniho transformatoru piedstavuji jeho parazitni vlastnosti,
zejména rozptylova indukénost a mezizdvitové kapacity. Rozptylova indukénost zptisobuje
pokles strmosti hran obdélnikovych pulst. Zvlasté pfi vyssich frekvencich (stovky kHz pii
H-FIRE) je skute¢ny tvar napét'ovych pulst zna¢né odlisny od idedlniho obdélnikového. Na-
bijeni parazitnich mezizavitovych kapacit je zdrojem proudovych Spicek. Dalsi nevyhodu této
koncepce Ize spatfit v proudovém namdahdani vykonovych tranzistor(i. Zvlast' v ptipadé, kdy
je ve stejnosmérném meziobvodu ménice nizké napéti, napf. usmérnéné napéti jednofazové
sité. JestliZe jsou na vystupu poZadovany fddové jednotky kV a desitky A, pak proud tekouci
vykonovymi tranzistory dosahuje desitek aZ stovek A. V takovém piipadé je nutné spojit vice
tranzistort paralelng, coZ vsak tranzistory MOSFET bez problémt umoziiuji [5,16].

Koncepce elektroporac¢nich zdrojt generujicich pulsy kratkodobym vybijenim VN konden-
zétorti jednoznacné prevazuje nad koncepci zdrojt s impulsnim transformdtorem. Dtivodem je
jednodussi konstrukce silové ¢asti a vyhoda ¢isté obdéInikovych (¢tvercovych) pulsti. Diskuto-
vané riziko selhani tranzistorového spinace je u komer¢niho pfistroje NanoKnife eliminovano
pouzitim komplikovanych ochran v silové i v fidici ¢4sti. Galvanické oddéleni od sité je zajisténo
ve v8ech zdrojich, a to nejcastéji transformatorem v napdjeci ¢asti. P¥inos této prace 1ze spatiovat
ve skute¢nosti, Ze byly diikladné provéfeny moznosti téméf nevyuZzivaného feSeni s impulsnim
transformdtorem, které je charakteristické principialnimi vyhodami ale téZ nevyhodami.
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Cile prace

Diserta¢ni prace je zaméfena na méné obvyklé pouZiti vysokonapét'ovych zdroji k experimen-

talnim tceltim v oblasti mediciny. Cile prace jsou shrnuty v nasledujicich bodech:

1. Analyza elektroporac¢nich zdroji pouZivanych v souc¢asné dobé v CR a v zahrani¢i. Zamé-

2 Mz

fena je pfedevsim na obvodové feSeni vykonové ¢asti téchto zdrojii a na jejich parametry.
Porovnédni vyhod a nevyhod jednotlivych koncepci (viz Kap. 1).

. Obvodovy a konstrukéni navrh vysokonapét'ového generatoru pro stiidavou elektropo-

raci. Parametry generdtoru jsou inspirovany jiZ existujicimi VN zdroji. Zvoleno je méné
rozsifené feSeni vykonové ¢asti se zvySovacim impulsnim transformétorem kvili urcitym
vyhoddm a ovéfeni vhodnosti pro tuto aplikaci.

. Simulace ¢asovych pribéhti vystupniho napéti pfi rtizné frekvenci a rizné indukénosti

vystupnich tlumivek. Matematicky model impulsniho transformétoru v podobé hybridni
Hy matice, jehoZ parametry byly vypocteny pii elektromagnetickém navrhu.

. Realizace funkéniho vzorku generatoru. Osazeni desek plosnych spojti, oZiveni obvodt

a méfeni parametrt. Porovnani naméfenych hodnot s hodnotami vypoctenymi a ziska-
nymi simulaci.

. Animalni experimenty na srde¢ni tkani vepiti. PouZiti generdtoru v prostfedi 1ékafského

pracovisté v souc¢innosti s dalsimi systémy. Vyhodnoceni vysledkii experimentt.

Vyzkum probihd na zékladé spoluprace Ustavu vykonové elektrotechniky a elektroniky (UVEE)

s Mezindrodnim centrem klinického vyzkumu Fakultni nemocnice u sv. Anny (ICRC FNUSA)

v Brné a Vyzkumnym tstavem veterinadrniho lékatstvi (VUVEL) v Brné&.
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3 Navrh vysokonapét ového
generatoru pro H-FIRE

Tato kapitola je zaméfena na ndvrh vysokonapét'ového generatoru pro stfidavou elektroporaci
(H-FIRE). Jednotlivé kroky jsou shrnuty v nédsledujicich bodech:

¢ Obvodovy nédvrh silové i fidici ¢asti.

* Magneticky ndvrh transformatort a tlumivek.

¢ Dimenzovani vykonovych tranzistort a uréeni ztrat.

¢ Konstrukéni navrh celého piistroje.

3.1 Parametry generatoru

Parametry nového AC generatoru jsou inspirovdny patentovanym zafizenim [4]. Jednd se
zejména o délku davky pohybujici se v fadu desitek ys, prodlevu mezi ddvkami okolo 1s
a vysku symetrickych napét'ovych pulsti v jednotkdch kV. Kone¢né parametry generatoru shr-
nuté v Tab. 3.1 byly stanoveny na zdkladé fady konzultaci s 1ékati z ICRC FNUSA Brno. Pribéh
vystupniho napéti je zndzornén na Obr. 3.1.

Tab. 3.1: Parametry vysokonapét' ového generétoru.

Symbol Parametr Hodnota
Uza vystupni napéti (transformator 1) 0-2,5kV
Ira vystupni proud 11A

Uy, vystupni napéti (transformdtor 2) 0-1,3kV
Iy vystupni proud 21 A

P $pickovy vykon 27,5 kW

f frekvence pulsti 65-470 kHz
tp délka davky pulsti 50-150 us
tq prodleva mezi ddvkami 0,5-1,5s

Zasadni rozdil spo¢iva v koncepci vykonové ¢asti, kdy patentované zatizeni je zaloZeno na
kratkodobém vybijeni kondenzator(i do zatéZe, zatimco navrhovany generétor je feSen jako stii-
da¢ s impulsnim transforméatorem. JelikoZ je pocitdno s jeho pouZitim na rtiznych pracovistich,
je generdtor navrhovén jako kompaktni, snadno pfenosny celek. Pfi zachovani stejného Spic-
kového vykonu jsou poZadovany dvé maximdlni hodnoty vystupniho napéti, jejichz zména je
provadéna formou vymény impulsniho transformétoru za druhy kus s jinou velikosti pfevodu.
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Jelikoz zména napéti nebyva provadéna casto, bylo upusténo od pouziti jednoho transforma-
toru s odboc¢kou na sekunddrnim vinuti v kombinaci s ru¢nim pfepina¢em nebo s relé.

Perioda pulsii T

u 2-15 us
—=
Vyska pulsti U,
a) 0-2,5kV
nebo
b) 0-1,3kV
t
: Prodleva
== mezi davkami tq —
= 05-15s
Délka davky ty
50-150 ps

Obr. 3.1: Casovy pribéh vystupniho napéti generatoru, upraveno z [4].

Horni mez pracovniho kmitoctu je oproti patentovanému zafizeni snizena na 470 kHz. Blo-
kové uspotfadani generatoru je nakresleno na Obr. 3.2. Kondenzétory ve stejnosmérném mezi-
obvodu stfidace jsou dobijeny z usmérnéné sité ptes linedrni regulator. Mezi sekundérni vinuti
transformatoru a vystupni svorky jsou viazeny pfepinatelné tlumivky, jejichZ vyznam je popsan
déle. Davky elektroporac¢nich pulsti generuji fidici obvody, jejichZ soucésti je také nadproudova
ochrana vykonovych tranzistorti. Davky pulstt mohou byt synchronizovany s EKG, samotny
ptistroj generuje synchronizaéni pulsy pro pfipojeny osciloskop.

Regulator Stejnosmérny DC/AC stfidac Vystupni
Sit Usmérmovac napéti meziobvod s transformatorem tlumivky

IS W e £ H = ¥ Hofbee T

Snimani | Snimani

napéti N proudu
H| 12
]

v
Pomocny Napéti Ridici Pocet
zdroj pulstt obvody davek pulst

Obr. 3.2: Blokové schéma vysokonapét'ového generatoru.

Velikost vystupniho napéti je zobrazovédna na displeji, stejné jako pocet ddvek pulsti. Ve-
likost vystupniho proudu zobrazuje LED indikétor. Na pfednim panelu jsou déle ovladaci
prvky, vystupni svorky a konektory pro pfipojeni EKG a osciloskopu. Vestavény proudovy
transformétor umoziuje zobrazeni pribéhu vystupniho proudu na osciloskopu.
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3.2 Vykonova cast generatoru

Schéma zapojeni vykonové ¢ésti stiidace je nakresleno na Obr. 3.3. Vykonové tranzistory T1-T4
jsou spindny v thlopfitkdch a obé thlopticky pracujici se sttidou s = 0,5 se ve vedeni vzdjemné
stridaji [17,18].

d
—  Vitev1 Vétev 2
T1 . T2 Vystupni Pripojovaci
—— ZS e —— ZX tlumivky svorky
—e i —e i Z4t82
1 2 L3 H
a— E—
+ « Cl g " L 4 " N —
u — 20u ! 8ouH |
d U, u, Lliks | R
4 | L
470K 1 c2[270p % !
g —t
T3 T4 L 12 80uH |
F— J|—<— N1 N2
Jl—lb JN —e AN |
? GND
PE O

z ¥z

Obr. 3.3: Schéma zapojeni vykonové ¢asti generdtoru, upraveno z [17].

Sprazeny tok Y je integralem z primdrniho napéti u; a stejné jako tok v jadie & a mag-
netiza¢ni proud ma trojahelnikovy priibéh. Sekundarni napét'ové pulsy u, maji obdélnikovy
tvar jako pulsy primérni u1, jen maji s pfevodem % jinou vysku. Primérni proud i; je souc-
tem magnetizatniho proudu i, a sekundarniho proudu i, pfetransformovaného na priméarni
stranu. Proud iy odebirany ze stejnosmérného meziobvodu je pilovité zvinén stejné jako proud
i protékajici vykonovym tranzistorem [17,19].

Oddélovaci kondenzéator Cq zapojeny do série s primarnim vinutim L; slouZi k potla¢eni
stejnosmérné magnetizace jadra transformatoru vznikajici v dasledku synchronniho ruseni.
Synchronni ruseni je jev, kdy dochézi k ovlivriovéni fidicich obvodi silovou ¢asti ménice. V jeho
dusledku se vzdjemné lisi doby sepnuti obou thlopficek, kdy jedna z nich pracuje s trvale delsi
stfidou neZ druhd. Kapacita kondenzatoru musi byt dostate¢né velkd, aby na ném vznikal
prichodem primarniho proudu i; maly napét'ovy tibytek vzhledem k napéti Uy. Zaroveti se

musi jednat o kvalitni impulsni kondenzator schopny pfenaset proudové pulsy.

K sekundédrnimu vinuti transformdtoru je pfipojen sériovy ¢len Ry, Co tlumici pfipadné
zédkmity vystupniho napéti. V generdtoru jsou osazeny dva tlumici ¢leny, oba jsou tvoieny
keramickym VN kondenzédtorem a dvéma sériové spojenymi vykonovymi rezistory. Souc¢astky
v tlumicim ¢lenu transformdtoru 1 maji hodnoty R, = 1,8 k() a C, = 270 pE. Ve druhém tlumicim
¢lenu jsou pouzity soucdstky s hodnotami R, =480()a C; = 1nF

3.3 Impulsni transformatory

Dvojice impulsnich transformétor(i byla realizovana na feritovém jadie LjU7020 z materidlu
CF297. Pii vybéru jaddra byl bran ohled piedevsim na dostatek prostoru pro vinuti a hlavné pro
izola¢ni vrstvy. Oba transformatory, které se od sebe lisi pouze pfevodem, tedy nebyly minima-
lizovany z hlediska otepleni pfi trvalém pienosu daného ¢inného vykonu, jako je tomu napft.
v [17]. Pti proudovém dimenzovani primarniho a sekundarniho vinuti byla uvaZzovana délka
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davky pulst t,, (tedy doba ¢innosti) a délka prodlevy mezi davkami ty4. Z divodu potlaceni
skinefektu je pouZito vysokofrekvenéni lanko typu V155. Parametry obou transformétordi jsou
shrnuty v Tab. 3.2.

Tab. 3.2: Parametry impulsnich transformator.

Symbol Parametr Transformator 1 Transformator 2
Ske prafez sloupku jadra 400 mm? 400 mm?
Ire stfedni délka silo¢ary 269,8 mm 269,8 mm
M Fe rel. permeabilita jadra 2100 2100
Bmax max. hodnota mag. indukce 0,35T 035T

N pocet primarnich zavitt 9 9

N> pocet sekundarnich zavitd 76 40

Iy max max. hodnota mag. proudu 4A 4A
dcud1 pramér prim. dil¢tho vodi¢e 0,12 mm 0,12 mm
dcud?2 pramér sek. dilétho vodice 0,1 mm 0,1 mm
mq pocet vodi¢h prim. lanka 81 81

my pocet vodic¢h sek. lanka 50 50

np1 pocet vétvi prim. vinuti 8 8

p2 pocet vétvi sek. vinuti 1 2

3.4 Vystupni ptizptisobovaci tlumivky

Télo pacienta pfedstavuje na Obr. 3.3 z&téZ R pfipojend k vystupnim svorkdm. Ve skute¢nosti je
vSak charakter zatéZe odporové-kapacitni a p¥i aplikaci obdélnikového napéti s velkou strmosti
hran vznikaji kvtli kapacitni sloZce izké proudové impulsy, na které reaguje nadproudova
ochrana. Aby k tomuto jevu nedochézelo, je nutné sniZit vystupni napéti, coz je nezddouci
kvili pfipadnému omezeni elektroporacniho efektu. Télo pacienta je béhem zdkroku uzemnéno
prostifednictvim vodivé podlozky, avsak kontakt téla s podlozkou nemusi byt vZdy dokonaly
a miiZe se v pribéhu zdkroku ménit. Na téle se tim pddem miiZe vyskytovat urcité napéti proti
zemi. Proud vyvolany timto napétim pak odchdzi do zemé pfes jiné elektrody piipojené k télu
a miiZze tak dochdzet k ruseni rtiznych méficich systémt. Na vystupu generatoru je proto kromé
dvou svorek urc¢enych pro pfipojeni aplikacnich elektrod pfitomna jesté tfeti svorka spojena
s ochrannym vodi¢em (PE), kterd umoZnuje uzemnit jednu z elektrod. Avsak pfi provadéni
nékterych zdkrokt s ur¢itymi typy katetrti neni zddouci uzemtiovat ani jednu z elektrod. V tom
piipadé mtiZe prochézet ze sité pres parazitni kapacitu transformatoru a télo pacienta do zemé
kapacitni proud, ktery miZe opét zptisobovat ruseni.

Vfazenim tlumivek L3 a Ly (Obr. 3.3) mezi sekunddrni vinuti transformatoru a vystupni
svorky dojde k relativnimu omezeni strmosti hran vystupniho napéti, zmenseni proudovych
impulsti vyvolanych kapacitni slozkou zdtéZe a omezeni kapacitniho proudu tekouciho pfes
parazitni kapacitu transformétoru. Jestlize jsou proudové impulsy mensi, je mozné provadét
poru zétéZe R je zavisld na vodivosti tkdné, geometrii pouzitych elektrod, na stykovém odporu
mezi télem a podloZkou, atd. Pfi zanedbani kapacitni slozky tvoii tlumivky se zatéZi R sériovy
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L-R ¢len charakterizovany ¢asovou konstantou 7. Aby mohla byt ¢asovd konstanta pro rtizné
velikosti odporu R alespori piiblizné zachovana, je indukénost tlumivek L skokové ménitelna
pfepinacem, kterym lze tlumivky v pfipadé potfeby také zcela vyfadit [5].

Pfi pokusech na zivé tkani se totiz ukdzalo, Ze tlumivky t¢inné omezuji kapacitni proudové
Spicky, pracuje-li generdtor na nizs$ich kmitoctech, okolo 100 kHz. S nartistem kmito¢tu pulsti se
za¢ind uplatriovat rozptylova induk¢nost transformatoru, parazitni indukénost rtiznych spojt
a kabelti vedoucich k aplika¢nim elektroddm a pfi frekvenci f = 400 kHz a vys3si je jiz pfidavna
indukénost neZddouci, nebot” klesa relativni strmost hran vystupniho napéti a pulsy jiz nemaji
obdélnikovy tvar. Pfi frekvenci f = 100 kHz maji pulsy periodu T = % =10 us. Casové konstanta
sériového L-R ¢lenu T = 0,1-T = 1 us byla zvolena proto, aby byl priibéh pulsti na kmitoctu
f =100 kHz mélo odlisny od obdélnikového. Ze zaznamenaného priibéhu napéti a proudu
na zatéZi bylo zjisténo, Ze se jeji odpor pohybuje v rozmezi 100 az 200 Q). Ze zvolené ¢asové
konstanty T =1 us a zvoleného odporu R = 100 Q2 vychéazi velikost indukénosti L = 100 pH. Na
zékladé této hodnoty byla pfi ndvrhu zvolena indukénost L3 = Ly = L =80 uH [5,17,20].

Pro dosaZeni indukénosti L = 80 yH mé kazd4 tlumivka N = 83 zavitti. JelikoZ v praxi neni
znama cesta, pies kterou se uzavira kapacitni proud, je vyhodné realizovat vystup generatoru
jako symetricky. Celkova indukénost tlumivek ma pak velikost Lz + Ly = 160 pH. Indukénost je
mozné zmensSit na polovinu, resp. na ¢tvrtinu celkové hodnoty. Z tohoto dtivodu jsou z obou
tlumivek po N = 42 zdvitech, resp. po N = 21 zdvitech od konce vinuti (bod B) vyvedeny
odbocky. Schéma zapojeni je nakresleno na Obr. 3.4 [17,20].

L3=L4

SEE

Obr. 3.4: Schéma zapojeni vystupnich tlumivek.

3.5 Dimenzovini vykonovych tranzistora

Ve vykonové ¢asti (Obr. 3.3) jsou pouZity tranzistory (T1-T4) typu IXFK100N65X2 (IXYS). Jednd
se o tranzistory MOSFET s maximalnim napétim ve vypnutém stavu Ups = 650 V a $pickovym
proudem Ip =100 A. JelikoZ pracuje méni¢ v pulsnim reZimu, je zde na rozdil od ménic¢h pracu-
jicich v trvalém reZimu, v nichZ pracuji tranzistory s urcitou rezervou zvolenou konstruktérem,
snahou vyuZit tranzistory z proudového hlediska co nejvice, tedy aZ do jmenovité hodnoty Ip
uddvané vyrobcem. Nadproudova ochrana je nastavena tak, aby doslo k zablokovéni vyko-
nové casti, prekroci-li Spickova hodnota primédrniho proudu (a tedy i proudu Ip tranzistorem)
hodnotu I; =96 A.

Ztraty na tranzistoru se déli na ztraty vedenim a ztraty prepinaci. Ztraty vedenim na tran-
zistoru MOSFET se ur¢i stejnym postupem jako ztraty v kovovych vodi¢ich z efektivni hodnoty
proudu Ip ¢f a z odporu vodivého kandlu v sepnutém stavu Rpg on (3.1) [21,22]:

P z,ved — RDS,onID,efZ (31)

Stejné jako pfi urcovéni priifezu vinuti transformatoru je tfeba zohlednit délku davky pulst £,
a prodlevu mezi ddvkami t4. Efektivni hodnota Ip ¢f proudu tranzistorem je proto dana rovnici
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V2 to
I = —] 3.2
Def = 511 ey (3.2)

V nejméné piiznivém piipadé (nejdelsi davka pulsti a nejkratsi prodleva) ma efektivni hodnota

(3.2) [21]:

proudu velikost Ip s = 1,17 A. Ztratovy vykon ma pii diferencidlnim odporu Rpsen = 33 m()
velikost P,yeq = 0,045 W. Pfepinaci ztraty vznikaji pfi spindni zatéZe odporové-induktivniho
charakteru. Pfepinaci ztratovy vykon P, prep 1ze s dobrou presnosti vypocitat z rovnice (3.3)
[22,23]:

1
Pz,pfep = ZudID(ton + toff)f (3-3)

Vyrobce uvadi v dokumentaci [24] celkovou zapinaci dobu t,, = 63 ns a celkovou vypinaci
dobu ty¢ = 103 ns. Pfi maximalnim napéti v meziobvodu Uy = 320V, proudu Ip = I; =96 A
a maximalnim pracovnim kmitoc¢tu f = 470 kHz vychazi ptepinaci ztratovy vykon P, prep =
599 W. Tato zdanlivé vysoka hodnota vSak vznika po velmi kratkou dobu t,,. Ve zbyvajicim ¢ase
tq je ztratovy vykon nulovy a teplota ¢ipu T; klesa. Tato skute¢nost je zohlednéna v rovnici (3.4),
ze které je uréen celkovy ztratovy vykon P, na tranzistoru:

t

p
for —————— 34
PP (3.4)

Pz = Pz,ved+Pz
Celkovy ztratovy vykon na tranzistoru mé hodnotu P, = 0,225 W,vzhledem k takto nizké hod-
noté mohou tranzistory pracovat bez chladice, aniZ by doslo k piekro¢eni maximdlni teploty
Cipu.

3.6 Linedrni regulator napéti v meziobvodu

Ke zméné velikosti napéti Uy ve stejnosmérném meziobvodu slouZi linedrni regulator vyuZiva-
jici dvojici tranzistortt MOSFET. Schéma regulatoru a celé vstupni ¢asti generdtoru je nakresleno
na Obr. 3.5. Regulator je pouzit kvtili jednoduchosti. Jeho nevyhodu pfedstavuji ztrdty na vy-
konovych rezistorech a tranzistorech pracujicich v linedrnim reZzimu. Velikost napéti Uy neni
zadnym zptsobem snimdna a zpétnovazebné regulovéna, v ¢emz miiZe byt spatfovéna dalsi
nevyhoda. AvSak v praxi se ukédzalo, Ze pokles napéti v meziobvodu béhem generovani davek
pulsti je zanedbatelny. Pfi pfipadném vyvoji dalsich vzorkt by vsak bylo vhodné nahradit
linearni reguldtor pulsnim, ktery by dokazal kondenzatory nabijet i vybijet. Nabizi se moz-
nost pouZiti jednokvadrantového snizujictho ménice pro nabijeni kondenzétort a jejich pulsni
vybijeni do vykonového rezistoru [18].

Dvojcestny usmértiovac Linearni regulator napéti Stejnosmérny
se sbéracim kondenzatorem R4 meziobvod
= W, e 7
R2 R8
D1 D3
T01==5 D5 P4KE
1N5408 i 1N5408 N &7 IRFP460 1< 180k :
Pasivni EMI filtr R6 +
u
Eé %E Cc5 — —4 Cc7 c8
t 6RE I i 33 = RS o | 2000 = w ¢
a_l G_L Ly ! R3 11— —e ! !
on | 4700 | 10k
N O m 6| T02 |
ol D2 X D4 A 500k | == FQP3P50 gy o6 7 |
on T IN5408 41~ 1N5408 1k |
PE O I . ® —
C4"10n

Obr. 3.5: Schéma linedrniho reguldtoru napéti.
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3.7 Ridici obvody generatoru

Ridici obvody tvofi samostatny funkéni celek. UZivateli generdtoru umoiiuji nastavit ¢asové
parametry elektroporacnich pulst:

¢ frekvence pulsa f

* délka davky t,

e délka prodlevy t4
Kromé volby parametrii pulsti maji fidici obvody dalsi dileZité funkce:

¢ generovani budicich signalii pro vykonové tranzistory

¢ ochrana vykonovych tranzistorti

¢ synchronizace ddvek s EKG a synchronizace osciloskopu
Blokové schéma fidicich obvodi je nakresleno na Obr. 3.6. Jednotlivé bloky jsou sestaveny
pfevazné z klopnych obvodti, v nichz jsou pouzita Schmittova hradla (CMOS 4093) a dalsi
logické IO [25]. Logické obvody jsou pouzity proto, Ze fidici ¢ast generatoru byla vyvijena a roz-
ifovdna postupné podle pozadavki lékaiti z ICRC FNUSA. Popsané feSeni sice neodpovida
soucasnym trendtim, avSak pro tcely prvniho funkéniho vzorku zcela vyhovuje. V dalsi etapé
vyvoje stitidavého VN generadtoru se samoziejmé pfedpoklddd pouziti mikroprocesoru v fidici
¢asti a ovladani pomoci dotykového displeje.

Synchronizace Generator Budic¢ s impulsnim
s EKG pulstu transformatorem Vik 5
Q INA ykonové
EKG vstu = tranzisto:
"IN\ G o} INB v
J—I_ ] 0sC
T1-T4
Rizeni délky EN A L] ENB
davek pulsti CLK
Klopny
EKG D -EN
PlepinaC re¥imii —— < obvod |2
synchronizace 52 typuD
AUTO R
Pocet
davek CNT
= P ¥
IL
Rizeni prodlev Synchronizace /& Nadproudova Proudovy
mezi davkami osciloskopu ochrana transformator

Obr. 3.6: Blokové schéma fidicich obvodd, upraveno z [25].

Déavky elektropora¢nich pulsti je mozné spoustét v autonomnim rezimu i v rezimu synchro-
nizace s EKG. V obvodu fizeni délky davky je vestavéna ochrana, kterd zajistuje miniméalni
prodlevu 0,3 s mezi dvéma nésledujicimi ddvkami. Generator frekvence pulsti umozZiiuje ménit
kmitocet v rozmezi od 66 do 437 kHz. Obvodové feSeni generdtoru zaroveri zkracuje prvni
a posledni puls v rdmci jedné ddvky na polovi¢ni délku, tim padem je potlacen pifechodovy déj
vyvolany pfipojenim magnetiza¢ni indukénosti transforméatoru ke zdroji napéti [25-27].

Budi¢ vykonovych tranzistori obsahuje integrovany obvod UCC27524, jehoZz vystupy jsou
proudové posileny vnéjsimi tranzistory. Galvanické oddéleni fidicich signéli zajist'uje impulsni
transformator se Sesti vinutimi. Vykonové tranzistory jsou spindny kladnym a vypindny zapor-
nym napétim. Nadproudova ochrana vykonovych tranzistorti reaguje na piekroceni jmenovité
hodnoty primarniho proudu a také na pokles napéjeciho napéti fidicich obvodt. Synchroni-
zalni signdl ze vstupu EKG je galvanicky oddélen optoclenem [18,25,28].
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4 Matematicky model
impulsniho transformatoru

Vykonové impulsni transformdtory, jejichz navrh je soucasti kap. 3, byly modelovany v pro-
stfedi Matlab-Simulink. Vystupem modelu jsou ¢asové pribéhy napéti a proudu pii riiznych
hodnotéach pracovni frekvence a pfidavné indukénosti vystupnich tlumivek. Parametry pou-
zité v simulaci jsou voleny tak, aby bylo mozné vysledky porovnat s pribéhy naméfenymi
osciloskopem pfi oZivovéani generatoru.

4.1 Obvodovy model transformatoru napéti

Na transformétor lze nahliZet jako na dvojbran, tedy na obvod, ktery ma vstupni a vystupni par
svorek. JelikoZ neobsahuje ve své struktuie Zddné skryté zdroje napéti nebo proudu, jednd se
o dvojbran pasivni. Navic, pokud je uvazovana linedrni magnetiza¢ni charakteristika pouZitého
feromagnetického materidlu a jsou zanedbany hysterezni ztrdty v ném, je mozné transforméator
povazovat za linedrni pasivni dvojbran [17].

Je dokédzéano, Ze kazdy pfenosovy dvojbran ma tfi stupné volnosti. Jeho vlastnosti 1ze tudiz
popsat tfemi nezavislymi pfenosovymi parametry, napiiklad:

¢ vstupni impedance naprdzdno Zs o

¢ vstupni impedance nakratko Zyg x

* napét'ovy pievod naprdzdno Kyp1,0
Nebo tfemi nezavislymi obvodovymi parametry, napiiklad:

¢ indukénost primarniho vinuti L,

¢ induk¢nost sekunddrniho vinuti L,

* (initel vazby k
Dalsi vlastnosti kazdého linedrniho pasivniho dvojbranu je platnost principu reciprocity. V pii-
padé transformdtoru lze pomoci principu reciprocity dokazat, Ze ¢initel vazby k a vzajemna
indukénost M jsou stejné pro pfenos v obou smérech. Matematicky model transformétoru lze
popsat pomoci soustavy dvou rovnic o ¢tyfech proménnych veli¢inach (primarni a sekundérni
napéti u; a up a primérni a sekundarni proud i; a i2). Aby bylo moZné soustavu téchto rovnic
fesit, je nutné dvé libovolné velic¢iny zvolit jako zndmé a zbyvajici dvé veli¢iny dopocitat. Jelikoz
plati princip reciprocity, matice sestavend z téchto rovnic je symetrickd podle hlavni diagondly.

Vykonovy impulsni transformator je v tomto pfipadé napdjen ze zdroje napéti, ndhradni
zapojeni mé podobu I'-¢lanku na Obr. 4.1. Tento model je z technického hlediska nejdiilezitéjsi,
nebot’ presné objasiiuje chovani napét'ového transformétoru. Napét'ovy zdroj je idedlni s nu-
lovym vnitinim odporem, pulsy jsou pravoihlé. Zatéz je tvofena idedInim rezistorem. Mezi
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sekundérni svorky a zatéZ je ptipojena pfidavna tlumivka Ly, kterad reprezentuje celkovou in-
dukénost vystupnich tlumivek L3 + Ly. UvaZovéany jsou odpory primédrniho a sekundarniho
vinuti Rcy 1 @ Rey 2. Magnetizaéni charakteristika feritového jadra je linedrni. Hysterezni ztraty
jsou zanedbany, ztraty vifivymi proudy se ve feritovém jadfe téméf nevyskytuji z divodu
vysoké rezistivity materidlu. Zanedbana je také parazitni paralelni kapacita vinuti [17].

3 iy 2
e —_— —
R L R L
Cul o Cu2 P H
— O—1—1 Py —NYY\_:._O_fYW\_O_

o

Obr. 4.1: Obvodovy model transformatoru napéti, upraveno z [17].

Leva strana modelu je tvofena odporem primdrniho vinuti Rcy 1, magnetizaéni (primarni)
indukénosti L, a fizenym proudovym zdrojem pracujicim ve spotfebicovém rezimu. Proudovy
zdroj spotifebovava proud i) a fizen je sekundarnim proudem i,. Primdrni proud i; je podle 1.
Kirchhoffova zédkona (4.1) sou¢tem magnetizatniho proudu i, (4.2) a sekundarniho proudu i>
transformovaného na primarni stranu (4.3). Magnetiza¢ni proud i, s poc¢éatecni hodnotou I je
integralem z primdrniho napéti 1, snizeného o tbytek na odporu primdrniho vinuti Rcy;.

(1) = iu(1) + (1) @)

(1) = Lo + Lil [ (6 = Reur (0 42)

ih(t) = k\/giz(f) (4.3)
Ly

Pravou stranu modelu tvoii fizeny napét' ovy zdroj, rozptylova induk¢nost L, a odpor sekun-
déarniho vinuti Rcy 2. Napét'ovy zdroj je fizen primarnim napétim u; sniZenym o tbytek na
odporu primarniho vinuti Rcy1 a je zdrojem sekundadrniho napéti naprdzdno us . Svorkové
sekundarni napéti u, je podle 2. Kirchhoffova zdkona (4.4) pfi zatiZeni mensi neZ napéti uy
(4.5) o tbytek na rozptylové indukénosti L, (4.6) a odporu sekundarniho vinuti Rcy 2.

Liz(f) = Lizg(f) — Aug(t) — RCuZ iz(t) (4.4)
20(t) = Ky 72 (11(8) = Rear (1) (45)
Aug(t) = L(,diéiﬂ (4.6)

Rozptylova (vystupni) indukénost L, je zméfitelnd pti zkratovanych primarnich svorkach trans-

formatoru (4.7).
Ly = Loy = Ly(1 - i) 4.7)
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Jelikoz plati princip reciprocity, dopfedny napét'ovy pfenos naprazdno K210 a zpétny prou-
dovy pfenos nakratko Kj; x jsou shodné (4.8).

M L
Kuzo = Kioix = — = ky| = (4.8)
Ly Ly

Prevod transformétoru je mozné vyjadfit jako pomér poctu zavitt primarniho a sekundarniho
vinuti pouze za piedpokladu, kdy je ¢initel vazby k blizky jedné. V tom piipadé se totiZ p¥iblizné
rovnaji magnetické vodivosti Am1 = Am2 = Am (4.9).

Ly N> N>
K =K =ky— =k == 49
U,21,0 1,21,K Ll le)\ Nl Nl ( )

Dalsi napét'ovy tbytek vznika také na indukénosti pfidavné tlumivky L, pokud je zatazena.
Napéti na zatézi ug ma pak velikost (4.10) [17].

diz(f)

MR(t) = Liz(t) — Lp ar

(4.10)

4.2 Blokovy model v prosttedi Matlab-Simulink

Blokovy model transformétoru, ktery je zndzornén na Obr. 4.2, byl vytvoren v prostfedi Matlab-
Simulink na zékladé rovnic 4.1-4.10. Unipoldrni napét'ové pulsy u1a a u1p jsou viici sobé posu-
nuty o dobu 7, jejich rozdilem v rozdilovém ¢lenu vznikd bipoldrni primarni napéti u; s vyskou
pulstt U; = 300 V. Od napéti u; se odecita ibytek na odporu primarniho vinuti Rc, 1 vznikly
priichodem magnetizaéniho proudu i, a transformovaného proudu 7. Potatetni hodnota mag-
netizatniho proudu I, je nulova. Napéti u; snizené o ibytek na odporu Rcy 1 je s pfevodem

Ky =k/ %—f transformovano na sekunddrni stranu, tak vznika sekundarni napéti naprazdno

Uz .

) r

717 A 4

osciloskop

> k*sqri(L2/L1) 200

dopredny napétovy prenos integrace 2

celkova vystupni
indukénost

integrace

utb(t) RCu2 i2(t)

RCu2i«

pocatecni

hodnota odpor sek. vinuti

uR(t)

R

odpor zatéze
1
@ i1(t) . r2) K*sqrt(L2/L1)
I + [
. g i2()
odpor prim. vinuti

zpétny proudovy pfenos

Obr. 4.2: Blokovy model transformdtoru napéti v prostfedi Matlab-Simulink.
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Sekunddrni proud i, vznikd v modelu jako integral z rozdilu napéti u; o a tbytkt na odporu
sekundérniho vinuti Rc, 2 a odporu zétéZze R podle rovnice (4.11), kde symbol L, odpovida
rozptylové indukcénosti L, (4.7). Ly je souctem indukénosti obou vystupnich tlumivek.

1
L+ Lp

ib(t) = [(u20(6) = (Reuz + R) ia(e)) (411)

Na primdrni stranu je proud i, transformovén s pfevodem K21 x = Kup1,0 = k 4/ % Cinitel
vazby md zvolenou velikost k = 0,9995. Primdrni a sekundarni induk¢nosti jsou uréeny z poctu
zavit piislusnych vinuti a magnetické vodivosti jddra (4.12).

A2y A2 Ske

e

Dale je nutné urcit odpory vinuti Rcy1 a Rcyz. Odpor lanka je zavisly na jeho délce Ic,, priméru
dil¢tho vodice dcy g a poctu vodict v lanku m. Vysledny odpor vinuti zdvisi nepfimou timérou
na poctu paralelnich lanek 7, (4.13).
1 lcu . 1 4 lCu

Reu = — pcu = —pPcuT—7
fp mScud Mp m 7T dey a2

(4.13)

2 Mz

Hodnoty vsech diskutovanych veli¢in jsou pfehledné shrnuty v Tab. 4.1. V horni ¢asti tabulky

Tab. 4.1: Parametry pouZité v matematickém modelu transformétoru.

Symbol Parametr Transformator 1 Transformator 2
U, vstupni napéti 300 V 300V

Ny pocet primarnich zavith 9 9

N> pocet sekundarnich zavitd 76 40

k ¢initel vazby 0,9995 0,9995
SFe prifez sloupku jadra 400 mm? 400 mm?
Ire stfedni délka silo¢ary 269,8 mm 269,8 mm
M Fe rel. permeabilita jadra 2100 2100
Icut délka primarniho lanka 1,09 m 1,09 m
Icu2 délka sekundarniho lanka 8,66 m 4,63 m
dcud1 pramér prim. dil¢tho vodi¢e 0,12 mm 0,12 mm
dcud? pramér sek. dilétho vodice 0,1 mm 0,1 mm
mq pocet vodi¢h prim. lanka 81 81

mo pocet vodic¢h sek. lanka 50 50

np1 pocet vétvi prim. vinuti 8 8

Np2 pocet vétvi sek. vinuti 1 2

R zatézovaci odpor 100 O 230 Q)
Lo po¢. hodnota mag. proudu 0 A 0A

Ly primérni indukénost 317 uH 317 uH
Ly sekundarni indukénost 22,6 mH 6,3mH
Rcu1 odpor primarniho vinuti 2,7 mQ) 2,7 mQ)

Reu2 odpor sekundérniho vinuti 397 mQ 106 mQ
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jsou uvedeny vSechny vstupni hodnoty, které jsou zaddvany do skriptu vytvoreného v prostiedi
Matlab, pod ¢arou jsou uvedeny veli¢iny vypoctené z téchto parametrti na zdkladé rovnic (4.12)
a (4.13). Pii vypoctech je uvazovéna rezistivita médi pc, = 1,8-107% (-m a teplotni zdvislost
zmény odporu vodic¢h je zanedbana.

4.3 Vysledky simulaci

Prvni ¢tvefice simulovanych pribéhi veli¢in je na Obr. 4.3. Vstupni (primarni) napéti 11 ma
frekvenci f = 100 kHz a ¢isté obdélnikovy pribéh. V pribéhu primédrniho proudu i; je dobie
viditelnd magnetizaéni slozka, kterd zptisobuje lichobéznikovy tvar proudovych pulst. Priibéh
napéti ug na zatézi R = 100 1 je také obdéInikovy, zaobleni hran zptisobuje rozptylova induk¢-
nost transforméatoru. Indukc¢nost pfidavnych tlumivek L, je nulova. Pulsy dosahuji vysky 1,3 kV.

Y v,

Proud z&téZi (sekundarni proud) i md stejny tvar jako napéti ug.

300 80
200} 60 [/ — | (/
40
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) —~~ 20 L
>
~— 0 = \<_C,
s s of
-100f
—20¢
_200 | _40 7 \\ L} L
~300 10 20 30 20 %% 10 20 30 40
t (us) t (us)
a) Primarni napéti u;. b) Primérni proud i;.
1500 ‘ : : 15
1000 : 10
500 ] 5
,>\ —
~ 0 S
g &
-500} ] -5}
~1000} 1 -10f
~1500, 10 20 30 0 % 10 20 30 40
t (us) t (us)
c) Napéti ug na odporové zatézi. d) Sekundérni proud i;.

Obr. 4.3: Simulované pribéhy napéti a proudu.

Na dal$im obrézku (Obr. 4.4) jsou simulovany prbéhy magnetiza¢niho proudu i, pfi frek-
vencich f =100 kH a f = 400 kHz. Magnetiza¢ni proud ma trojihelnikovy priibéh, ktery vsak
neni symetricky podle nuly. Pfi¢inou je nulova pocatecni hodnota [, zniz zatind magnetizacni
proud nartstat. V ustdleném stavu (po odeznéni pfechodného déje) by magnetiza¢ni proud
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nartstal z hodnoty I,,0 = - I;;,max a byl by symetricky okolo nuly. Pfechodny dgj je zietelny také
v pribéhu primérniho proudu i; (Obr. 4.3), jehoZ zdporné spicky dosahuji hodnoty - 60 A, za-
timco kladné $picky pfevysuji hodnotu + 60 A. Déle je také ziejmé, Ze s rostoucim kmitoctem
klesa $pickova hodnota proudu I}, max, coZ odpovida teoretickym ptredpokladdam.

1.2

1t

0 10 20 30 40 0 2 4 6 8 10
t (us) t (us)
a) Frekvence f = 100 kHz. b) Frekvence f = 400 kHz.

Obr. 4.4: Priibéhy magnetizac¢niho proudu pfi rtiznych frekvencich.

Jestlize ma primdrni vinuti indukénost Ly = 317 yH a odpor Rcy 1 = 2,7 mQ), potom ¢asova
konstanta T = Réll = 0,117 s je fadové vétsi nez délka simulace i maximalni délka davky f,
= 150 ps. Lze tedy namitnout, Ze nadproudova ochrana bude v dtsledku pfechodného déje
reagovat, aniz by vystupni proud i» dosdhl své jmenovité hodnoty. Popsany problém je odstra-
nén zapojenim generdtoru frekvence pulsti, které zkracuje délku prvniho a posledniho pulsu
v rdmci jedné davky na polovi¢ni hodnotu. Diky obvodovému feSeni dosahne magnetiza¢ni
proud 8Spickové hodnoty [, max hned na zacatku davky. V modelu na Obr. 4.2 neni zkraceni

prvniho pulsu z dtivodu jednoduchosti realizovéno.

3000 ‘ ‘ y 3000
2000 [ ( 1 2000y
1000 1 1000
> >
= o 1z o
5 5
-10001 1 -10001
—_2000} 1 -20001
~3000 10 20 30 a0 3009 2 4 6 8 10
t (us) t (us)
a) Frekvence f = 100 kHz. b) Frekvence f = 400 kHz.

Obr. 4.5: Pribéhy sekundarniho napéti transformdtoru 1 (Uz, = 2,5 kV).

Priibéhy sekundarniho napéti transformétoru 1 (Spickova hodnota Us, = 2,5 kV) jsou zobra-
zeny na Obr. 4.5. Prtibéhy jsou simulovany opét pro dvé hodnoty frekvence f =100 kHz a f =
400 kHz. Pfidavna induké¢nost Ly = L3 + Ly je nulova, proto plati up = ugr.



Vysledky simulaci 22
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Obr. 4.6: Pribéhy sekundarniho napéti transformdtoru 2 (U, = 1,3 kV).

Vysledky simulace pro druhy transformator (Spi¢ckova hodnota sekundarniho napéti Uy
= 1,3kV) jsou na Obr. 4.6. Z obou obrazkti je ziejmé, Ze s rostoucim kmitoétem nartsta vliv
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Obr. 4.7: Napéti na zatéZi pro riizné hodnoty pfidavné indukénosti.
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rozptylové induké¢nosti, coz odpovidd o¢ekdvani. U transformétoru s vys$sim sekundarnim
napétim je popsany jev vyraznéjsi, nebot’ jeho rozptylova indukénost L, pocitana ze sekundarni
indukénosti Ly (4.7) je vyssi (Tab. 4.1).

Zména tvaru vystupniho napéti v zavislosti na velikosti indukénosti pfidavnych tlumivek
Ly je na Obr. 4.7. Napéti bylo simulovano pro piipad transformatoru 2 pfi nejcastéji vyuzivané
frekvenci pulsti f = 100 kHz. S rostouci hodnotou pfidavné indukénosti klesa podle ocekavani
strmost hran a napét'ové pulsy ziskdvaji tvar na sebe navazujicich tisekti exponencidl. V praxi
se v8ak ukdzalo, Ze k omezeni kapacitnich proudovych Spic¢ek plné vyhovuje nejniZsi hodnota
piidavné indukénosti L, = 40 uH, pfi které jsou napét'ové pulsy o frekvenci f = 100 kHz malo
odlisné od obdélnikového tvaru. Transformatory byly ve vSech pfipadech zatiZeny cisté odpo-

rovou zatéZzi, nebot’ se stejnym typem zatéZe byl funkéni vzorek generdtoru také testovan a Ziva
tkan pfedstavuje silné nelinedrni prostfedi, jehoZ piesny model piesahuje ramec této prace.
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Obr. 4.8: Primérni proud i; obou transformatort pfi rliznych frekvencich.

Priibéhy primarniho proudu i1 obou transformatort jsou modelovany na Obr. 4.8. Transfor-
UZa %
122 Iop
hodnot napéti a proudu (Tab. 3.1). Pfidavna induk¢nost L, je v tomto piipadé nulova. Z obréazki

matory byly v tomto pifpadé zatiZeny odporem R =

,resp. R = pocitanym ze jmenovitych

je patrné, Ze pii stejné pracovni frekvenci jsou prtibéhy proudu stejné a Ze pfi vyssi frekvenci

pulst je Spickova hodnota proudu nepatrné nizsi kviili poklesu magnetiza¢ni slozky I, max-
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5 Fyzicka realizace generatoru

V této kapitole je zdokumentovéna fyzicka realizace a ovéfeni funkénosti vysokonapét'ového
generatoru. Po sestaveni byly jednotlivé ¢asti oZiveny a ndsledné byly zaznamenany priibéhy
napéti a proudu v dtlezitych bodech.

5.1 Mechanické provedeni pfistroje

Generétor je zabudovan do stavebnicové piistrojové skifriky. Pfehledné rozmisténi ovladacich
prvki na ¢elnim panelu (Obr. 5.1) usnadnuje obsluhu. Parametry pulsti nastavuje uZivatel otoc-
nymi knofliky, zatimco k pfepindni reZimt synchronizace a spousténi vykonové ¢asti slouzi
packové spinace. Oranzové svitici displeje jsou umistény za koufovym sklem. Na panelu jsou
rovnéz soustfedéna pfipojovaci mista, vystupni svorky vykonové ¢ésti se nachazeji vlevo, za-
timco BNC konektory pro pfipojeni externich pfistroji jsou umistény na pravé strané.

Sitovy  Volba indukénosti  Spinac Indikator ~ Citaé Voltmetr Synchronizace
spina¢  tlumivek start-stop  proudu davek pulst napéti pulstt  osciloskopu

Vystupni  Pfepinac¢ rezimti Délka Prodleva Frekvence Napéti  Méfeni Vstﬁb
svorky EKG-AUTO davky mezi davkami pulsti pulstt proudu  EKG

Obr. 5.1: Celni panel generatoru.

Vnitfni uspofddani generatoru je zfejmé z Obr. 5.2. K zdkladové desce z izolantu jsou pfi-
montovany jednotlivé desky plosnych spojti, vykonovy transformator i vystupni tlumivky. Na
desce vykonové ¢asti se nachézi tranzistorovy miistek stfidace véetné budiciho transformatoru
a méficiho transformatoru nadproudové ochrany, linedrni regulator napéti ve stejnosmérném
meziobvodu tvofeném dvéma elektrolytickymi kondenzatory a vstupni sit'ovy usmériiovac
s EMI filtrem. Pomocny napéjeci zdroj a fidici obvody predstavuji samostatné celky, stejné jako
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deska zobrazovaci ¢asti. Vykonovy impulsni transformator je zasunut do frézovanych drazek
a stazen dvojici svornikd. Vyménu transformatoru usnadriuji konektory Faston. Ostatni vodice
jsou pfipojeny ke svorkdm, nebo pfipajeny. Dvojice vystupnich tlumivek tvofi s pfepinacem
indukénosti samostatny celek. Proudové transforméatory pro LED indikétor a pro zobrazeni prii-
béhu proudu osciloskopem jsou navlec¢eny na vodice vedouci k vystupnim svorkdm a zajistény
proti pohybu.

Sitovy  Tlumici  Vykonovy Proudovy Budici Vykonova ¢ast  Pomocny
filtr RC¢len transformator transformator  transformator  stfidace zdroj

Sitovy Prepinac Vystupni Packové Regulator napéti Zobrazovaci Ridici
spina¢ indukénosti  tlumivky spinace v meziobvodu obvody obvody

Obr. 5.2: Vnitfni uspofddéni generatoru.

Popsané feSeni montaZe neni vhodné pro sériovou vyrobu, avSak pro prvni funkéni vzorek
generdtoru vyhovuje, nebot’ jednotlivé ¢asti Ize pomérné snadno vyjmout a provddét na nich

Vv s

upravy, pfipadné je nahradit novéjsim provedenim daného celku.

5.2 Casové pribéhy duleZitych veliin

Zptisob generovéani ddvek elektroporacnich pulsii je zdokumentovan na nasledujicich obraz-
cich. Oznaceni signalti je shodné s blokovym schématem na Obr. 3.6. Signdly urcujici délku
déavek pulsti a prodlev mezi nimi jsou zaznamendny na Obr. 5.3 a). Signal AUTO je vystup-
nim signalem obvodu fizeni prodlev mezi davkami. NdbéZznd hrana tohoto signalu spousti
monostabilni klopny obvod uréujici délku ddvek, vystupni signal D tohoto obvodu spousti
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budi¢ vykonovych tranzistorti. Déje se tak prostfednictvim klopného obvodu 4013 v generatoru
frekvence pulst. Klopny obvod 4013 pfendsi zménu logické trovné vstupniho signédlu D na
sviij vystup Q-EN s nabéZnou hranou hodinového signalu CLK, viz Obr. 5.3 b). Signédl D tedy
tvofi pomyslnou ,,obalku” ddvky elektroporacnich pulsii 1. Signdly jsou zobrazeny v méfitku
10 V/dilek, resp. 1 kV/dilek (uy) pfi ¢asové zdkladné 10 us/dilek.
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a) Rizeni délky dévek a prodlev mezi nimi. b) Vstupni a vystupni signdl obvodu 4013.

Obr. 5.3: Casové priibéhy signalt v Fidici ¢asti.

JestliZe signal D nabude logické trovné 1, s nabéZnou hranou signalu CLK je tato troveri
pfenesena na vystup Q-EN obvodu 4013 a signdlem z tohoto vystupu je odblokovéan integro-
vany budi¢ UCC27524. Na vstupy budi&e jsou pfivedeny signaly Q a Q, z jeho vystuptit OUT A
a OUT B jsou prostfednictvim tranzistort T19—T4g a oddélovaciho transformatoru spindny vyko-
nové tranzistory. Podobna situace nastane, pokud se logicka tiroveri signdlu D zméni z hodnoty
1 na hodnotu 0. S nabéZnou hranou signalu CLK je zména tirovné pienesena na vystup Q-EN
a davka elektroporac¢nich pulsti je ukonéena. Hodinovy signal CLK ma dvojndsobny kmitocet
oproti budicimu signédlu Q. P¥i zméné logické tirovné signdlu D se tedy na vystupech OUT A
a OUT B integrovaného budice objevi pulsy polovi¢ni délky oproti pulsim Q a Q. Tim padem
je polovic¢ni i délka pocéte¢niho a koncového pulsu v ramci jedné davky, jak je ztejmé z Obr. 5.4.
Vsechny signdly jsou zobrazeny v méfitku 10 V/dilek a 4 ps/dilek.
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a) Ndbézna hrana signalu D. b) Sestupna hrana signalu D.

Obr. 5.4: Casové priibéhy Fidicich sign4ld.
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Pro vétsi ndzornost jsou ¢asové pribéhy fidicich signalél z Obr. 5.4 zaznamendny také na
nésledujicim Obr. 5.5, pfitemz jeden z budicich signalti (OUT A) je nahrazen tisekem davky
elektroporac¢nich pulsti (napéti u2). Na obrdzku je patrné zkraceni prvniho a posledniho pulsu
na polovinu z dévodu popsaného v pfedchozim odstavci. Zkrdcenim pulsti je potlacen pfe-
chodny dé&j vyvolany pifipojenim magnetiza¢ni induk¢nosti k napét'ovému zdroji. Napéti us je
zobrazeno v méfitku 1 kV/dilek, métitka zbyvajicich signalt jsou stejna jako v pfipadé Obr. 5.4.
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a) Ndbézna hrana signalu D. b) Sestupnd hrana signélu D.

Obr. 5.5: Priibéhy fidicich signéli a elektroporacnich pulsi.

Nedilnou souéésti fidicich obvodti je nadproudovéa ochrana, jejiz ¢innost je zaznamendna na
Obr. 5.6. Primdrni proud i; (tmavé modrd) je zobrazen v méfitku 100 A /dilek, ostatni signdly
v méfitku 10 V/dilek. Casova zékladna byla nastavena na 10 us/dilek. Jestlize je proud i;
nulovy, na bo¢niku Re nevznikd zadny dbytek, tim padem je na vstupu hradla IO;ckonstantni
napéti 15V (tyrkysova). S rostoucim proudem i; se zvétSuje tibytek na bo¢niku a napéti na
vstupu hradla kles4, jak je vidét na Obr. 5.6 a). Pokud toto napéti klesne pfiblizné na hodnotu
7V, vystupni signal ochrany R (fialovd) nabude logické tirovné 1 (Obr. 5.6 b)). Klopny obvod
4013 je resetovan, logicka droverti jeho vystupniho signdlu Q-EN (zelend) nabude hodnoty 0
a integrovany budi¢ UCC27524 je zablokovan.
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a) Bezporuchovy stav. b) Vybaveni pfi nadproudu.

Obr. 5.6: Cinnost nadproudové ochrany.
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6 Experimentalni ovéteni funkce
vysokonapét' ového generatoru

Vysokonapét'ovy generator je navrZen ke katetrové ablaci srde¢nich arytmii. Katetrova ablace
predstavuje béZzny lékaisky postup, ktery byva aplikovan pacientim, jimz kvili rezistivité
nelze pfi 1é¢bé poruch srde¢niho rytmu podavat léky. Nejcastéji vyuzivanou metodou je ra-
diofrekven¢ni ablace (RFA), ktera spociva v aplikaci vysokofrekvenéniho proudu o kmitoc¢tu
v piibliZném rozsahu 460 kHz az 1 MHz [29, 30]. Proud je zavddén do tkané pomoci elektrod,
v jejichZ blizkém okoli vyvoldva tepelné tcinky. Teplo ve tkani vznikd v désledku rychlého
pohybu iontti. K nevratnému poskozeni tkdné dochdzi pfi teplotdch okolo 50 °C, situaci vSak
komplikuje proudici krev, kterd ochlazuje misto aplikace. Aby tedy byla metoda a¢inng, je
nutné dosdhnout vyssich teplot. Pfi teplotach blizkych 100 °C jiz dochazi k pfehiati tkané, jeji
vaporizaci, pfipadné aZ ke karbonizaci [30,31]. Hrozi dokonce riziko protrZeni srde¢ni stény.
Proto je nutné elektrody chladit a udrzovat jejich teplotu na poZzadované hodnoté.

RFA je moZné aplikovat unipolarné nebo bipoldrné. Pfi unipoldrni aplikaci je do téla zave-
dena jedna elektroda tvofend jednim nebo vice hroty, druhou elektrodu tvoii vodiva podlozka,
na niZ leZi pacient. Vyhodou tohoto uspofddani je niZsi invazivnost a vétsi dosah tepelnych
ucinkt do okoli elektrody [32]. Pfi bipolarnim uspofddani jsou do téla zavedeny dvé elektrody
a proud se uzavird mezi nimi. Vyhodou tohoto usporadani je ti¢inng&jsi prohtati tkdné v pro-
storu mezi elektrodami. Ablovat lze loziska o velikosti asi 5 az 7 cm [31,33]. Jizva, kterd béhem
zékroku vznikne, je elektricky nevodiva a brani tudiZz neZddoucimu Sifeni vzruchid. Pokud
jsou vsak abla¢ni 1éze nedostate¢né velké, po jejich zahojeni se schopnost vést vzruchy obno-
vuje a u nékterych pacientti tudiz dochédzi k ndvratu arytmii. Jako alternativa k RFA se nabizi

H-FIRE, u niZ k neZddoucim tepelnym téinkiim nedochézi [5].

6.1 Pribéh experimentalni katetrové ablace

Endokardialni katetrova ablace byla provedena celkem u 12 prasnic. Experimenty probihaly ve
tfech etapach na VUVEL v Brng. U kazdé prasnice byl zakrok provadén v levé (LK) a pravé (PK)
komofte i v levé (LS) a pravé (PS) sini. Cilem experimentédlnich ablaci bylo vytvofit nékolik 1ézi
v kazdé dutiné srdce. Zakrok vzdy probihal v celkové anestezii prasnice, jejiz zdkladni Zivotni
funkce byly trvale monitorovany. Abla¢ni a také diagnostické katetry byly do srdce zavedeny
ptes cévy v tfislech. Ke kontrole sprdvné polohy katetrii slouZil rentgen a také 3D zobrazovani.
Konfigurace elektrod byla unipoldrni, kdy jednu z aplika¢nich elektrod tvofil abla¢ni katetr
a druhou elektrodu vodivé podloZka, na niZ prasnice leZela. PodloZka byla spojena s vystupni
svorkou L a zdrover se zemi, resp. s ochrannym vodic¢em sité (PE). Po Sesti tydnech od zédkroku
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byly prasnice usmrceny a jejich srdce analyzovana prostfednictvim magnetické rezonance (MRI)
a také na histopatologii.

Obr. 6.1: Uspotdddni pracovisté pro katetrovou ablaci.

Usporadani lékatského pracovisté je patrné z Obr. 6.1. Z technickych divod nebylo mozné
méfit napéti pfimo na aplikacnich elektroddch, proto byla VN sonda pfipojena piimo k vystup-
nim svorkdm generatoru. K méfeni proudu prochazejiciho tkéni slouzil vestavény proudovy
transformator. Obé veli¢iny byly kvili kontrole zobrazovany osciloskopem a zarover ukla-
dany méfici tstfednou PXIe-1082 (National Instruments). Méfici tstfedna i osciloskop byly
spoustény ze synchroniza¢niho vystupu generatoru. Generétor byl v pfipadé synchronizace
s EKG spoustén jednotkou MyRIO (National Instruments), kterd zpracovavala signél z EKG
monitoru. Teplota v misté zakroku byla snimédna termoclankem (integrovédn v katetru) a mé-
fena multimetrem U1252A (Agilent). Prasnice ¢. 4 a dalsi mély na hrudi umistén akcelerometr
ADXL-335 (Analog Devices) slouZici k monitorovani svalovych kontrakci, signaly z néj byly
rovnéz zaznamendvany meéfici asttednou.

V prvni etapé experimentti (prvni tfi prasnice) probéhly zdkroky pfi pouZiti obou transfor-
matorti a snahou bylo dodat do tkdné co nejvyssi proud aZ do vybaveni nadproudové ochrany.
Aplikovéano bylo 60 davek s frekvenci pulstt 100 kHz. Davka trvala 100 us a prodleva mezi
davkami 1 s. Ukazalo se, Ze pfi pouziti transforméatoru 2 s niz§im sekundarnim napétim Uyy,
= 1,3kV je moZné do tkdné dodat vyssi proud. Z uvedeného diéivodu byl pfi vSech dalsich
experimentech pouZivéan jen tento transformator. Postupné bylo navySeno mnoZstvi energie
dodané do tkané prodlouzenim davky pulsti na dvojndsobnou dobu (200 us), prodleva mezi
dévkami byla naopak zkracovédna aZ na délku t4 = 0,3 s. Zkouman byl rovnéz vliv frekvence

pulsti na velikost svalovych kontrakci.
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6.2 Vyhodnoceni dat naméfenych béhem experimentt

Z pohledu této préce jsou diilezité pfedevsim hodnoty elektrickych veli¢in shrnuté v Tab. 6.1
a v pokra¢ovani v Tab. 6.2. V prvnim a druhém sloupci je uvedeno &islo prasnice a pfislusna
dutina srdce. Nasleduji hodnoty frekvence pulsti f, délka déavky f, a délka prodlevy t4. Z na-
méfenych hodnot napéti U, a proudu I, byl uréen dodany vykon P,. Energie jedné davky
pulst W, je sou¢inem vykonu P a délky davky t,,. Celkova energie 60 davek W; je pak Sedesa-
tindsobkem hodnoty Wp,. V kazdé srde¢ni dutiné bylo provedeno n4 ablaci, v jejichz dtsledku
vzniklo ny, viditelnych 1ézi. Z jejich poctu byla vybrana léze s nejvétsi hloubkou hy, zméfenou
prostfednictvim techniky MRI.

Tab. 6.1: Experimentalni katetrova ablace, naméfené a vypoctené hodnoty.

Prase Dutina f tp tq u, I, Py Wp W na ny hp

(kHz) (us) () V) (A W) O) (O ) ) (mm)

LK 100 100 1 101 94 95 095 57 5 5 73
PK 100 100 1 1,15 10 115 1,15 69 1 0 -
1
LS ablace nebyly provedeny
PS 100 00 1 09 10 98 098 588 6 0 -
LK 100 100 1 1,30 158 205 205 1232 6 6 169
’ PK 100 100 1 1,33 13 173 1,73 103,7 3 2 138
LS ablace nebyly provedeny
PS 100 00 1 1,35 15 203 203 1215 5 O -
LK 100 00 1 1,10 98 108 108 647 4 0 -
PK 100 100 1 1,00 100 100 1,00 600 2 0O -
3 LS 100 00 1 105 96 101 1,01 605 4 0 -
PS 100 00 1 1,10 103 11,3 1,13 680 7 0 -
LK 200 200 1 1,30 124 16,1 322 1934 7 5 125
PK 100 200 1 1,30 120 156 3,12 1872 4 0 -
4
LS ablace nebyly provedeny
PS 200 200 1 1,30 150 195 390 2340 10 0 -
LK 200 200 1 1,20 134 16,1 322 1930 7 3 88
PK 200 200 1 130 128 166 333 1997 5 3 145
> LS ablace nebyly provedeny
PS 100 200 1 130 125 163 325 195 10 0 -
LK 200 200 03 120 136 163 326 1958 6 5 150
6 PK 100 200 03 1,10 136 150 299 1795 2 1 6,6
LS 200 200 03 120 12,7 152 305 1829 5 0 -
PS 200 200 03 130 116 151 302 1810 9 0O -
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Pfi sestavovani obou tabulek byly z po¢tu ablaci ns provedenych v uréité dutiné vybrany
pouze ty hodnoty napéti U, a proudu I, pfi nichZz byla do tkané dodana nejvétsi energie
Wp. Zpétné vsak nelze zjistit, zda v dtsledku dodéni uvedené energie W, resp. W; vznikla
zaroven léze s nejvétsi hloubkou hy.. Zjisténé hloubky hy, tedy nemuseji odpovidat vypoctenym
hodnotdm energie W, a W;. V piipadé prasnic ¢. 9 a 10 nejsou vysledky MRI zatim k dispozici,
prasnici ¢. 11 byly ablace provedeny metodou RFA a u posledni prasnice ¢. 12 doslo bohuZel
k selhani Zivotnich funkci. Z téchto diivodti nejsou dalsi prasnice v tabulkdch uvedeny.

Tab. 6.2: Experimentalni katetrové ablace, pokra¢ovéni Tab. 6.1.

Prase Dutina f tp tg U I, P, W W na n hg

(kHz) (us) () V) (A W) O) (O ) ) (mm)

LK 200 200 03 100 132 132 264 1584 7 6 133
7 PK 200 200 03 100 138 138 276 1656 3 2 105
LS 200 200 03 100 135 135 270 1620 4 1 6,5
PS 200 200 03 1,20 128 154 3,07 1843 12 1 74
LK 400 200 03 1,30 155 20,2 4,03 2418 7 3 3,6
PK 400 200 03 1,35 159 21,5 429 2576 3 2 66
8 LS 400 200 03 130 148 192 38 2309 5 0 -
PS 200 200 03 1,20 140 168 336 2016 11 0O -

Z tabulek lze vy¢ist, Ze viditelné 1éze vznikaly pifedevsim v levé komofe a u vétsiny prasnic
také v komote pravé. V sinich byly nalezeny pouze u prasnice ¢. 7. Déle lze tvrdit, Ze v rdmci
jednoho srdce roste hloubka 1éze i, s mnozstvim dodané energie W;. Vyjimkou je opét prasnice
¢.7,kde v pfipadé komor uvedené tvrzeni neplati. Nelze ani obecné tvrdit, Ze hloubka 16zi roste
s dodanou energii. Napf. u prasnice ¢. 2 vznikla v levé komofte 1éze o hloubce i, = 16,9 mm pii
dodané energii W; = 123,2 ], zatimco u prasnice ¢. 5 vznikla doddnim vétstho mnoZstvi energie
Wi = 193] 1éze s mensi hloubkou hy, = 8,8 mm. Zdkroky u prasnic ¢. 1 a 3 byly provedeny
s transformatorem 1 s vy$$im vystupnim napétim. MnoZstvi dodané energie bylo v téchto
pfipadech mensi neZ asi 70 J, u prasnice ¢. 1 vzniklo tim padem 5 viditelnych 1ézi a na srdci
prasnice ¢. 3 nebyly nalezeny Zadné viditelné léze.

Na zdkladé téchto poznatkt je mozZné fici, Ze vznik a velikost srde¢nich 1ézi zavisi kromé
mnoZstvi dodané energie také na vlastnostech tkané, zejména na jeji vodivosti. Vodivost urci-
tého typu tkdné se pravdépodobné bude u rtiznych jedinct lisit. DiileZitd je rovnéz velikost
stykové plochy mezi aplika¢ni elektrodou a tkdni. P¥itla¢na sila ptisobici na elektrodu se mtize
ménit vlivem srde¢ni ¢innosti a také vlivem svalovych kontrakci béhem samotného zdkroku.
Svalové kontrakce zptisobovaly pohyb celého téla, ¢imz se nedefinované ménil stykovy odpor
mezi pokozkou a zemnici elektrodou. Napéti U, nebylo mozné méfit pfimo na elektrodach,
proto byla VN sonda pfipojena k vystupnim svorkdm generatoru, ¢imz vznikla urcitad chyba
vlivem tibytku na odporu vodic¢t. Tato chyba by méla byt ve vSech pfipadech ptiblizné stejnd.
Kombinaci vyjmenovanych vlivii Ize zdtivodnit skute¢nost, Ze pii ablaci v ur¢ité dutiné u jedné
prasnice protékal pfi niz$im napéti U, vyssi proud I, zatimco u jiné prasnice protékal pii

3 cv v

vyssim napéti proud nizsi. Dvojice snimkti z MRI je pro ilustraci uvedena na Obr. 6.2.



Vyhodnoceni dat naméfenych béhem experimenti 32

a) Prasnice ¢. 5, PK. b) Prasnice ¢. 7, LK.

Obr. 6.2: Srdelni 1éze na snimcich z MRI.

Na Obr. 6.3 jsou dokumentovany casové pribéhy vystupniho napéti u, a proudu i pro-
chézejiciho tkéani, jak byly zaznamendny méfici astfednou. Napéti je zobrazeno v jednotkach
kV a proud v jednotkach A. Na rozdil od vysledki simulace (Obr. 4.3), v niZ byla uvazovana
Cisté odporova zatéz, se prubéh vystupniho napéti u, zietelné odlisuje od pribéhu proudu ip.
Dtivodem je odporové-kapacitni charakter tkdné. Podle o¢ekdvani klesa s rostoucim kmito¢tem
relativni strmost hran napéti i proudu a v diisledku tohoto jevu se zmensuje také plocha pulsi.
PtestoZe Spickova hodnota napéti byla v obou piipadech stejnd, Spickové hodnoty proudu se
vzajemné lis1, coZ 1ze zdivodnit rozdilnou vodivosti tkdné v pravé komote dvou prasnic.

10r 15;
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=< < 5
< A A A A
o 0 VACACAVATANATATAT = O VAVAVAVAVAVAVAVAY
4 4
~ g -5
_5-
o LU
0 0.2 0.4 0.6 0.8 1 0 1 2 3 4 5
t(s) x107 t(s) x107°
a) Prasnice ¢. 4, PK, f = 100 kHz. b) Prasnice ¢. 5, PK, f =200 kHz.

Obr. 6.3: Priibéhy vystupniho napéti u, a proudu i, prochédzejiciho tkani.

Pfi ablaci v levé komofe u prasnice ¢. 8 byl také zkousen vliv frekvence pulsti f na velikost
svalovych kontrakci. Pokusy probihaly na kmito¢tech f = 100, 150, 200, 300, 400 a 436 kHz. Od
kazdé hodnoty frekvence byla aplikovana série 5 davek o délce t, = 200 us s prodlevou t4 = 1s.
Akcelerometr ADXL-335 md 3 analogové napét'ové vystupy odpovidajici osdim x, y a z. Vyrobce
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v dokumentaci [34] uvadi, Ze pokud ve sméru dané osy neptisobi tthové zrychleni g (osa je na
smér tthového zrychleni kolmd), na pfislusném vystupu je polovina napajectho napéti, tedy
pfiblizné 1,5 V. Akcelerometr md rozsah + 3 ¢ a udévanou citlivost 300 mV-¢ !, coZ znamen,
Ze napéti na piislusném vystupu poklesne (vzroste) o 300 mV, pokud ve sméru (proti sméru)
dané osy ptisobi zrychleni 1 g.

2 o

15 N V,!'\‘
|
i 1

[~ [~

1
1
1

1.5
=
3
\/' 1

|—y z—abs\ |—y z—gbs| ‘ ‘
0'50 0.2 0.4 0.6 0.8 1 0'50 0.2 0.4 0.6 0.8 1
t (s) t(s)
a) f =100 kHz. b) f =150 kHz.
2 o

1.5r 1.5¢
= —_— e — T | N
3 3

1 1
|—y—z—abs| | | —y—z—abs] |
0'50 0.2 0.4 0.6 0.8 1 0'50 0.2 0.4 0.6 0.8 1
t (s) t(s)
o f =200 kHz. d) f =300 kHz.

Obr. 6.4: Vystupni napéti akcelerometru v zavislosti na frekvenci pulsi.

V ptipadé pouzitého akcelerometru vSak byla naméfena odliSna napéti odpovidajici 0 g. Na
vystupu pro osu x bylo naméfeno 1,12V, pro osu y 1,05V a na vystupu osy z 1,11V, coz jsou
hodnoty, které neodpovidaji ani minimalnim hodnotdm uvedenym v dokumentaci. Zaroveri
doslo béhem méfeni vlivem pieruseni vodi¢hi ke ztraté napéti z osy x, méfici usttedna tudiz
ukladala pouze napéti z os y a z. Proto jsou na Obr. 6.4 zobrazena jen tato napéti a jejich
geometricky soucet (u,,5) dany rovnici (6.1).

Ugps = 4/ u; + M% (6.1)

Z uvedenych divodi nebyla naméfend napéti na Obr. 6.4 piepocitdna na zrychleni. Z obrazki
je patrné, Ze nejvétsi vychylky napéti se objevily po aplikaci pulsti o frekvenci f = 100 kHz.
Po zvyseni kmito¢tu na f = 150 kHz dochdazi k mirnému poklesu Spic¢ek napéti. K zasadnimu
poklesu svalovych kontrakei dochazi po aplikaci pulsti s frekvenci f = 200 kHz. S dal$im zvySo-
vanim kmito¢tu jiz zlistdvaji napét'ové vychylky piiblizné stejné.
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Zaver

Disertacni préce je zaméfena na vysokonapét'ové generatory, které slouzi k provadéni elektro-
porace bunék. Elektroporace pfedstavuje relativné novou experimentalni terapii v 1ékatstvi.
Vznik tématu byl motivovan potfebami lékatského tymu kardiologti z ICRC FNUSA, ktery se
snazi experimentdlné aplikovat elektroporaci pro tcely 1é¢by srde¢nich arytmii.

Dle pozadavki lékafské praxe bylo zafizeni navrzeno, realizovano a experimentdlné byla
ovéfena jeho funkénost. V jednotlivych etapach se objevilo velké mnozZstvi dalsich otdzek, které
by si zaslouZily samostatny vyzkum. Tento text se vSak soustied’uje pfedevsim na analyzu pro-
blematiky vysokonapét'ovych generatort se zvySovacim impulsnim transformétorem, proto
je vlastnimu navrhu a detailnimu popisu vSech technickych obtiZi vénovana jeho nejvétsi cast.
Prace mtze byt vychodiskem pro dalsi experimentatory, ktefi by chtéli navazat na vyvoj gene-
ratorti s impulsnim transformatorem na vystupu.

V pribéhu vyvoje byla vytvorena také simulace pribéhti vystupniho napéti a proudu pro
oba transformatory a také pro rtizné hodnoty indukénosti vystupnich pfizptisobovacich tlu-
mivek. Pfi porovndni s naméfenymi pribéhy se ukédzalo, Ze zejména transformator s vy3sim
sekundarnim napétim ma o néco vétsi rozptylovou indukénost nez s jakou bylo po¢itano v si-
mulaci. Zaroven bylo zjisténo, Ze p¥i pouZiti transformatoru s niz$im sekunddrnim napétim ma

generator urcitou napét'ovou rezervu, kdy vystupni napéti miZze dosdhnout vyssi hodnoty, nez
jaka byla pozadovéna.

Funkce generatoru byla ovéfena pii experimentalni katetrové ablaci srde¢ni tkdné prasnic.
Cilem pokusti bylo vytvofit 1éze a také prozkoumat zavislost velikosti svalovych kontrakci na
frekvenci aplikovanych pulsti. Béhem experimentti se ukazalo, Ze synchronizace davek pulst
se signdly EKG neni nutnd a k naruseni srde¢niho rytmu téméf nedochézelo. Déle vyslo najevo,
Ze viditelné 1éze vznikaly pfedevsim v srdecnich komoréch, a to pfi pouZiti transformétoru
s niz8im sekunddrnim napétim, kdy mohla byt do tkdné dodana vyssi hodnota proudu. Vznik
1ézi je s velkou pravdépodobnosti ovlivnén celou fadou faktorti, jako nap¥. vodivosti tkang,
ptitla¢nou silou ptisobici na aplika¢ni elektrody atd.

V pribéhu experimentti byly fidici obvody generdtoru nékolikrat modifikovany podle ak-
tudlnich pozadavk lékaiti. Posuzovani velikosti svalovych kontrakeci na zdkladé jejich snimani
akcelerometrem nebylo kvtli technickym potiZim zcela prokazatelné vyhodnoceno, avsak lze
fici, Ze k nejvétsim kontrakcim dochazi pii aplikaci pulsii o frekvenci 100 kHz. Se zvétSujicim
se kmito¢tem jsou pak svalové kontrakce méné vyrazné.

Pfi dal$im vyvoji 1ze o¢ekdvat soustfedéni zdjmu na feSeni umozZnujici generovat nesyme-
trické pulsy. I toto vsak konstrukce s impulsnim transformatorem umoZziiuje pfi respektovani
urcitych fyzikdlnich omezeni, souvisejicich s dodrZenim ¢asového integralu z kladné a zaporné
hodnoty primédrniho napéti. Osobné se domnivam, Ze i pfes uvedené omezeni stoji za to po-
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kracovat ve vyvoji generatoru s impulsnim transformatorem na vystupu z divodu snadné
dostupnosti vSech obvodovych prvk, pfijatelné realizovatelnosti a pfedevsim vynikajici bez-
pecnosti pro pacienta, coZ zna¢né usnadni pfedpokladanou budouci certifikaci.

Zavérem je tedy mozné konstatovat, Ze stanovené cile diserta¢ni prace byly doktorandem

beze zbytku splnény.
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