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Introduction générale

Les progres considérables effectués ces dernieres années dans les techniques de
miniaturisation, ont rendu possible la réduction des dimensions de toutes sortes de systemes
électriques, mécaniques, fluidiques ou thermiques, a des tailles millimétriques, micrométriques
voire nanométriques.

La fluidique a la mini-échelle est 1’une les disciplines ayant bénéficié des avancées de la
miniaturisation des systemes. C’est une thématique qui a émergé en tant que discipline
scientifigue et technologique et identifiée en 2001 comme «une des technologies
révolutionnaires qui changeront le monde » (par la Technological Review du Massachusetts
Institute of Technology (MIT)) [1]. Ce domaine de recherche vise a réduire la taille des canaux
pour faire circuler de faibles volumes de fluides simples ou complexes mono ou multiphasiques
et ainsi mettre en ceuvre des processus facilement controlables dans le temps et dans I’espace.

Cette discipline est d’abord une science car elle étudie des écoulements de fluide en mini-
systemes en appliquant les lois de la mécanique des fluides. C’est également une technologie
car elle bénéficie des techniques de micro-fabrication héritées de la microélectronique dans les
années 1960 et englobe un volet applicatif extrémement important dans les domaines de la
chimie analytique, la chimie de synthese, la biologie, 1’agroalimentaire, 1’industrie pétroliére,
I’environnement, etc.

Dans le cadre de ce travail de thése, les écoulements étudiés concernent la circulation de
fluide a I’échelle millimétrique ; le terme de « milli-fluidique » est donc retenu dans ce
manuscrit.

L’étude des phénomenes ayant lieu dans de tels systémes se heurte & deux problématiques
majeures. D’une part, les techniques de micro-fabrication nécessitent des investissements
couteux et une bonne maitrise technologique. D’autre part, la complexité géométrique des
systemes implique la présence de zones difficilement accessibles aux méthodes d’analyses
optiques conventionnelles telles que la LDA (Laser Doppler Anenometry) ou la PIV (Particle
Image Velocimetry).

Les méthodes basées sur le phénomeéne de résonance magnétique nucléaire (RMN) et son
application I’'IRM (imagerie par résonance magnétique) sont a priori adaptées a ces systémes
(en termes de matériaux utilisés, dimensions et géométrie des canaux), sous réserve de
développer une instrumentation qui améliore la sensibilité de mesure.

Dans ce contexte, ce travail de thése porte sur la mise en ceuvre de dispositifs spécifiques et
de méthodes adaptées a la caractérisation par laRMN et I’IRM des écoulements et des transferts
dans des systemes milli-fluidiques.

1. MIT-Technology-Review-2001-TR10.pdf. (n.d.). Retrieved from https://wp.technologyreview.com/wp-
content/uploads/2021/02/MIT-Technology-Review-2001-TR10.pdf?_ga=2.20463608.1130646916.1666434909-
699947527.1666434909
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Introduction générale

Ce travail de recherche s’articule autour de trois axes principaux :

- la mise en ceuvre, par des moyens peu coliteux, de dispositifs constitués de canaux de
dimensions millimétriques et du « hardware » nécessaire placé au plus pres de la zone
de mesure ;

- D’optimisation des méthodes de RMN et d’IRM pour la caractérisation des écoulements
et des phénomeénes ayant lieu dans ces dispositifs ;

- I’application de ces dispositifs et de ces méthodes a deux cas d’études en milli-fluidique.
Le premier s’inscrit dans un contexte €nergétique et concerne 1’étude par IRM de
I’hydrodynamique dans un micro-mélangeur. Le second s’inscrit dans un contexte
biologique et énergétique et concerne 1’étude par IRM du développement d’un biofilm
dans un capillaire de dimensions millimétriques et de son impact sur I’hydrodynamique
de I’écoulement.

Ce manuscrit est composé de 4 chapitres. Dans le chapitre 1, un apercu général de la milli-
fluidique est présenté, notamment la physique des écoulements a la milli-échelle, les différentes
techniques de fabrication des systemes et leurs applications. Les méthodes d’analyses sont
décrites avec un focus sur les méthodes de résonance magnétique nucléaire. Le chapitre 2 décrit
I’instrumentation spécifique et les méthodologies mises au point pour les études milli-fluidiques
réalisées dans le cadre de ce travail. Les résultats de ces études sont présentés dans les chapitres
3 et 4. Elles concernent respectivement 1’étude de I’hydrodynamique dans un micro-mélangeur
et ’étude du développement d’un biofilm et de son impact sur I’hydrodynamique a I’échelle
d’un pore (capillaire).
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Chapitre 1 : généralités sur la milli-fluidique et la caractérisation par la RMN/IRM

L’objectif de ce chapitre est de présenter le domaine de la milli-fluidique en mettant en avant
la dualité de cette discipline a la fois scientifique et technologique. Nous nous intéressons ici a
des systemes de dimensions millimétriques. Ce chapitre présente les différentes lois appliquées
aux écoulements, leur hydrodynamique et les phénomenes intervenant dans les systemes milli-
fluidiques. Le comportement particulier du fluide observé a 1’échelle millimétrique permet la
réalisation de différentes opérations et engendre une quantité d’applications. Nous verrons dans
ce chapitre les principaux domaines ayant bénéficié des avancés de la miniaturisation des
systemes avec un apercu sur les applications développeées.

L’étude milli-fluidique nécessite la mise en place de dispositifs spécifiques ce qui suscitent
le développement de plusieurs techniques de micro-fabrication et le recourt & différentes
méthodes expérimentales permettant la mesure des grandeurs qui caractérisent les écoulements
a I’échelle millimétrique. Dans ce chapitre, nous mettrons en avant les avantages et les limites
de ces méthodes, ce qui permettra de dégager les problématiques abordées et les enjeux de ce
travail de thése.

1. La fluidique a la mini-echelle : histoire et terminologie

Pour remonter dans I’histoire de cette discipline, les écoulements dans des systémes
miniaturisés existaient depuis les années 1960, mais se limitaient a la mise au point de systémes
analogues a ceux de la microélectronique : les MEMS (Micro Electro Mechanical Systems).
Dans ces systemes, le fluide était assimilé au flux des électrons. Plus tard dans les années 1990,
le développement des MEMS s’est largement diversifié, des systémes miniaturisés ont €té
développés pour la chimie, la biologie avec des applications en biomédical et en chimie
analytique, mettant en ceuvre des écoulements de fluides dans des conditions inhabituelles, ce
qui a donné naissance a une nouvelle discipline : la micro-fluidique. Depuis, toutes sortes de
systemes miniaturisés ont été fabriqués, citons dans une chronologie approximative le
développement de systemes tels que les micro-pompes électro osmotiques [1], les micro-
séparateurs diffusifs [2], les micro-mélangeurs [3-5], ou encore les micro-réacteurs chimiques
[6,7]. La micro-fluidique a été ainsi utilisée pour aborder différentes questions de la physique
fondamentale telle que I’étude détaillée des configurations de la molécule étirée réalisée pour
la premiere fois par Chu et al. [8] en 1993, en utilisant des systémes miniaturisés pour le contréle
de la force d’étirement visqueuse appliquée a la molécule. Des réalisations remarquables ont
pu étre réalisées, notamment en médecine dans le cas des micro-pompes a injection d’insuline,
offrant a la fois une simplicité de mise en place et un gain en confort pour le malade. Citons
également 1’invention de la téte d’imprimante a jet d’encre, qui contient de minuscules tubes

qui transportent I’encre lors de I’impression.
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Chapitre 1 : généralités sur la milli-fluidique et la caractérisation par la RMN/IRM

Avec le développement technologique des méthodes de micro-fabrication, allant de la
technologie du silicium aux technologies a base d’¢élastomeres ou de matériaux plastiques (voir
la section 3 de ce chapitre), il est devenu possible d’intégrer plusieurs éléments miniaturisés et
de les associer dans une méme puce (ou dispositif) : un nouveau concept a été ainsi apparu,
celui des uTAS (Micro Total Analysis Systéemes) ou « laboratoires sur puce ». Ce concept a
suscit¢ un grand intérét et a entrainé beaucoup d’innovation dans plusieurs domaines de
recherche, notamment en biologie pour la détection de molécules biologiques, la possibilité de
les transporter, de les mélanger et de les caractériser [9]. Dans le domaine clinique, ce genre de
dispositifs permet le prélévement d’une goutte de sang, son transport et son analyse afin de
pouvoir délivrer un diagnostic détaillé et rapide [10]. Ces dernieres années, les réalisations de
la micro-fluidique ne cessent de se multiplier, les avantages étant une grande contrélabilité et
précision a manipuler de faibles volumes de fluides pendant un processus, la réduction de la
consommation d’échantillon ou de réactifs ainsi qu’un rapport surface sur volume élevé
[11,12]. Par conséquent, I’utilisation de ces dispositifs réduit le temps nécessaire a 1’analyse
ainsi que I’espace requis [13,14]. Un apercu des avancées récentes de la micro-fluidique sera
détaillé dans ce chapitre, en mettent en avant 1’essor de la manipulation de faibles volumes de
fluide dans différents domaines.

Pour une meilleure compréhension des échelles spatiales mises en jeu, la Figure 1.1, donnée
par Nguyen et Wereley 2006 [15], montre les tailles caractéristiques des dispositifs micro-
fluidiques typiques par rapport a d'autres objets courants sur la base du volume de fluide
manipulé.

MICROFLUIDIC DEVICES Micropumps/valves/flow sensors
/_)ﬁ
Microfilters/microreactors

e
~ ~

Nanotechnology/Nanodevices? =~ Microneedles Microanalysis systems

-~ —" ~ —— —

1A 1nm 1 pm 1mm 1m Length scale
+ t 4 + t t + + -
1al 1fL 1pL 1nL 1uL 1mL 1L 1000 L Volume scale

—_— — w

Molecules Smoke particles Human hair Man

—_— ~ ~
Viruses - —— — o~
OTHER OBJECTS Bacteria Conventional fluidic devices

Figure 1.1 : dimensions caractéristiques des dispositifs miniaturisés [15].

Dans la littérature, des terminologies comme la milli-fluidique, la micro-fluidique et la nano-
fluidique sont trouvées pour désigner respectivement la circulation du fluide a des échelles entre
1 mm et 10 mm, entre 100 nm et 1 mm et a une échelle inférieure a 100 nm [16]. Dans le cas

de notre étude, nous manipulons des volumes de fluide de I’ordre de 1 pL, sur une longueur
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caractéristique de 1’ordre du millimétre : nous utiliserons alors systématiquement le terme
« miIIi-quidique »,

2. Physique des écoulements et des transferts en milli-fluidique

Les fluides en écoulement, quelle que soit 1’échelle de longueur ou ils circulent, sont
caractérises par les propriétés du fluide et par celles de I'écoulement. Celles-ci sont :

- les propriétés cinématiques telles que la vitesse linéaire et angulaire, la vorticité,
I'accélération et la vitesse de déformation;

- les propriétés de transport telles que la viscosité, la conductivité thermique et la
diffusivité;

- les propriétés thermodynamiques telles que la pression, la température et la densité;

- les propriétés diverses telles que la tension superficielle, la pression de vapeur et les
coefficients d'accommodation et de glissement.

A une échelle miniaturisée, les lois faisant intervenir I’ensemble des propriétés citées et qui
modélisent les problemes de dynamique des thermofluides restent celles de la mécanique de
fluide classique, dont les trois principales lois de conservation de la masse, de la quantité de
mouvement et de I'énergie [15,17,18]. En revanche, ’effet de miniaturisation introduit un
comportement physique différent du fluide et change 1’équilibre entre les forces mises en jeu
[18].

Dans toute notre étude, nous nous intéressons a I’écoulement de liquides a la milli-échelle.
Pour décrire I’écoulement des liquides, il est considéré que le fluide est newtonien (c'est-a-dire
que la contrainte est directement proportionnelle a la vitesse de déformation) et que le flux de
chaleur est directement proportionnel au gradient de température (loi de Fourier sur la
conduction thermique). Pour les liquides composés d'un seul type de molécules simples comme
I’eau (cas de notre étude), ces hypothéses sont tout a fait efficaces [15]. Les écoulements de
liquides peuvent étre décrits par 1’équation de Navier-Stokes, donnée dans le cas d’un fluide
newtonien incompressible, isotrope et conducteur de Fourier, par :

av
p (E + v\7v> =—Up+nV%v +pg (1.1)
ou v est la vitesse du fluide, n est la viscosite, p est la masse volumique, g est I’accélération de
la pesanteur et p est la pression.
Les termes a droite de 1’équation (1.1) correspondent aux forces hydrauliques, de viscosité

et de gravité respectivement. Les termes de convection a gauche de 1’équation sont non linéaires
et jouent sur la nature des écoulements.
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Afin de caractériser le régime d’écoulement, il est important de connaitre le nombre de
Reynolds qui représente le rapport entre les forces d’inertie et les forces visqueuses au sein d’un
fluide en mouvement :

_ pDpv
o

Re

(1.2)

ou v est la vitesse moyenne du fluide et Dy, est le diametre hydraulique.

En milli-fluidique, les vitesses typiques des fluides sont de 1’ordre du centimeétre par seconde
et les largeurs des canaux n’excédent pas le millimétre. Pour de ’eau, en prenant p = 1g/cm3
etn = 1 mPa.s, les nombres de Reynolds sont donc autour de 100.

Ainsi, les écoulements dans le domaine de la milli-fluidique sont majoritairement laminaires
et les forces visqueuses et capillaires dominent les effets inertiels [18]. Le Tableau 1.1 résume
les propriétés des écoulements ayant lieu et les forces mises en jeux dans les systemes de la
milli-fluidique.

La manipulation et l'utilisation des systemes dépendent des forces qui s'y exercent. La force
capillaire, par exemple, est capable de pousser les fluides vers I'avant ou de les soulever contre
la gravite, lorsque les fluides sont contraints dans un tube étroit avec une surface hydrophile.
Ainsi, la force capillaire peut étre exploitée pour pomper passivement des fluides dans des
dispositifs milli-fluidiques [16].

Dimensions des canaux 1mm — 10mm
Propriétés du flux Ecoulement laminaire (Re = 10 — 10?)
Interactions Trainée visqueuse (1073 — 102 mN/m)

Force inertielle (10™* — 102 mN /m)
Tension interfaciale (1 — 102 mN/m)
Force capillaire (1 — 102 mN /m)

Tableau 1.1 : dimension des canaux, propriétés des écoulements et les interactions en milli-fluidique
[16].

Comme 1I’écoulement en milli-fluidique est généralement laminaire, le terme convectif peut
étre négligé. De plus, a cette petite échelle, le terme exprimant les forces de gravité est aussi
négligeable devant les forces importantes de viscosité. Par ailleurs, comme il s'agit d'un
écoulement liquide, nous considérerons I'absence de glissement a la paroi dans la direction
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paralléle a I'écoulement et I'absence de pénétration a travers la paroi dans les directions
normales a I'écoulement. L’équation (1.1) devient alors :

Vp =nV2v (1.3)

11 s’agit de I’équation de Stokes, ou les lignes d’écoulement sont régulicres, conduisant a des

écoulements reproductibles sans fluctuations [17].

La résolution de I’équation de Stokes, dans le cas d’un écoulement laminaire d’un fluide
incompressible en régime permanent induit par un gradient de pression uniforme dans des
canaux infiniment longs et invariants en translation, appelé écoulement « de Poiseuille » ou
« de Hagen—Poiseuille », fournit une compréhension de base du comportement des liquides
s'écoulant dans des milli-canaux.

A l'origine, Hagen et Poiseuille ont étudié des canaux & section circulaire, cependant, d'autres
formes sont fréquemment rencontrées (en particulier en milli-fluidique, selon la technique de
micro-fabrication utilisée et 1’application a réaliser). Dans le cas de notre étude, des milli-
canaux de section circulaire, rectangulaire ou carrée sont etudiés.

Pour un écoulement suivant I’axe x dans un canal de section circulaire constante dans le plan
yz (Figure 1.2(a)), I’équation de Stokes (1.3) s’écrit :

v(r) = v (y,2)e, (1.4a)

0= UVZ[Vx(J’, Z)ex] - Vp (1.4b)
ou r est la distance par rapport au centre du canal.

La résolution de ce systéme d’équation donne le champ de vitesse et le débit de I’écoulement
(le développement des équations peut étre trouvé dans la référence [17]):

Ap
v (y,2) = 417_L(R2 — y2— 2% (1.5a)
T R*
Q=51 b (L5b)

ouU R est le rayon de la section et L est la longueur du canal.

Pour un écoulement suivant I’axe x dans un canal de section rectangulaire constante dans le
plan yz (Figure 1.2(b)), I’équation de Stokes (1.3) s’écrit :

w,z=0,z=h (1.6a)

N =

v (y,2) =0, poury=+=
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Ap 1

1
Vi[v,(y,2)e,] = ~iL pour = w<y< S wz= h (1.6b)

ou w et h sont respectivement la largeur et la hauteur de la section du canal (w > h).

La solution de ce systéme d’équations est donnée par un développement en série de Fourier
[17]:

4h2Ap cosh (nn %) _ 7
v (y,z) = oL ———~| sin (mt ﬁ) (1.7a)
nimp L cosh (nn _n)
h3wAp > 1192k w
Q = 127]L 1- Z EF; tanh (TUT E) (17b)
n,lmpalr

Pour un canal pour lequel h << w, I’expression du débit peut étre simplifiée comme suit :

h3WAp [1 0.630 ] 1.8
12nL w (18)

Q=

Pour un écoulement dans un canal de section carré (h = w), ’approximation de I’expression
(1.8) reste valable, avec une erreur de 1’ordre de 13% [17].

(@) (©)

0 vmnx
[
(b)
X
S :
g ;
vx(y, h/2)
y
W w
2

2
Figure 1.2: écoulement de Poiseuille dans un milli-canal de section circulaire (a), rectangulaire (b) et

carrée (c).
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Les écoulements a I’échelle de la milli-fluidique étant laminaires, le mélange de deux fluides
partageant une surface commune s’effectue principalement par diffusion et non sous I’effet de
turbulences. En plus du nombre de Reynolds, d’autres nombres adimensionnels peuvent étre
utilisés pour évaluer la performance du mélange. Le nombre de Peclet (Pe) par exemple, qui
décrit de facon usuelle les effets relatifs de diffusion et d’advection, peut caractériser le rapport
entre la largeur du canal et la longueur nécessaire pour un melange totalement homogeéne.

Une configuration avec Pe < 1, permet d’effectuer un mélange efficace, en allongeant le
canal et donc d’augmenter le temps d’advection. L’ensemble des nombres adimensionnels
définis pour la caractérisation de la performance du mélange [15,17-19] font intervenir des
facteurs qui sont principalement la taille et géométries des canaux, les types de fluides, les
conditions aux limites et les actionneurs externes. L’optimisation de ces facteurs permet
d’atteindre un indice de mélange élevé dans les milli-systemes.

Deux principes de base sont suivis pour induire un mélange a I'échelle millimétrique. Le
premier consiste a utiliser un apport d'énergie externe, appelé mélange actif. Ces sources
peuvent étre des forces utilisant des ultrasons [20], des instabilités électrocinétiques [21], la
variation périodique du débit [22,23] ou des micro-vannes/pompes intégrées [24]. Les
perturbations créées contribuent a leur tour au mélange. La seconde approche s’appuie sur
I’augmentation de la surface interfaciale entre les fluides a mélanger : c’est le cas des
mélangeurs dits passifs [25,26]. Différents modeles sont proposés dans la littérature, basés sur
deux principes, qui sont :

- Paugmentation de la surface interfaciale par la déformation de I'arrangement des
lamelles (en formes de vrilles, verticilles ou striations) ou par des multi-lamelles
[27,28]. Dans ce cas, 1’énergie du flux est utilisée pour restructurer le flux de fagon a
obtenir un mélange plus rapide [29-32].

- P’augmentation de la surface interfaciale par la création de tourbillons artificiels (vortex)
a travers des passages tortueux : création d’une advection chaotique [33-35].

L’intensification des mélanges par I’utilisation de mélangeurs milli/micro-structurés dans
I’une des configurations citées ci-dessus, permet a la fois un control précis du fluide manipulé
et un impact énergetique immédiat. Différents modéles de mélangeurs milli/micro structurés
sont présentés dans la littérature [19,25] telles que la forme en zigzag [36], la configuration en
vortex [3], les structures ramifiées [31] ou les surfaces rainurées [37]. Ces systemes présentent
un réel intérét dans plusieurs domaines de recherche (voir la section suivante).
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3. Fabrication des systemes milli-fluidiques et applications

Les applications des dispositifs milli-fluidiques dépendent des matériaux utilisés pour leur
conception. Ces matériaux peuvent étre non organiques, comme le silicium ou le verre, ou
organiques comme le polydiméthylciloxane (PDMS) ou le polyméthacrylate de méthyle
(PMMA), ces derniers étant ceux les plus souvent utilisés en raison de leur faible co(t et de leur
compatibilité environnementale [38]. La fabrication de systémes a la milli-échelle bénéficie du
développement de techniques d'ingénierie capables de mettre en forme des matériaux a
différentes échelles de taille. Les techniques couramment utilisées peuvent étre classées en deux
catégories : additives et non additives [16].

La fabrication additive par impression 3D permet la réalisation de structures de grande
complexité géométrique. L'acrylonitrile butadiéne styrene (ABS), le polycarbonate, le
polyamide, le polystyrene et le PDMS sont généralement utilisés. Comme ces méthodes ne
produisent qu’un minimum de déchets matériels, elles présentent un grand potentiel pour les
applications industrielles (Tableau 1.2).

La fabrication non additive concerne la gravure par laser [39,40], la lithographie douce
[41,42] et les capillaires en verre [43]. Ces méthodes permettent une fabrication a haute
résolution, une conception flexible, une bonne biocompatibilité et une perméabilité élevée aux
gaz.

Une vue d'ensemble des techniques de fabrication avec leur résolution, les matériaux utilisés,
leurs avantages et leurs inconvénients est présentée dans le Tableau 1.2.

Technique Résolution Matériaux Avantages Inconvénients
Stéréolithographie 25-300um Résines ou monomeéres Mise en ceuvre Matériaux limités
photopolymérisables simple, conception
flexible
Modelage par 100-400um  Thermoplastiques : ABS, Simplicité, Faible résolution,
déposition de acide polylactique conception flexible, fragile,
matériaux fondus (PLA), polycarbonate faible colt

(PC), polyamide (PA),
polyméthacrylate de
méthyle (PMMA) ou

polystyréne (PS).
Lithographie douce 100nm- Polydimethylsiloxane Conception Canaux 2D,
100pum (PDMS) flexible, faible résistance

biocompatible, chimique,

perméable aux gaz. technique

laborieuse

Capillaire en verre 10-100pum Verre Canaux 3D, bonne Design limité,
résistance fragile

chimique, colts

Table 1.2: quelques techniques de fabrication des systemes de la milli/micro-fluidique [16].
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L'intérét suscité par les systemes milli-fluidiques est principalement di aux nombreuses
applications dans lesquelles ils peuvent étre mis en ceuvre. Ces systémes sont en effet utilisés
dans différents domaines, notamment :

- Le génie des procédés

La synthese chimique dans des réseaux de milli-canaux a suscité un intérét considérable au
cours des dernieres décennies [44-50]. L'utilisation de plateformes milli-fluidiques pour la
synthese chimique présente des avantages qui depassent le cadre du laboratoire et s'étendent a
I’industrie, puisque les systémes miniaturises augmentent le rendement et la sélectivité du
processus de synthese grace a un mélange plus rapide et une meilleure gestion thermique [51].
Ce concept de milli-réacteurs structurés présente également un réel intérét dans les procédés de
polymérisation ou un mélange non uniforme dégrade les propriétés du produit final synthétisé.
Les milli-systemes sont utilisés soit pour le mélange initial des flux réactifs, soit pour la
synthese de copolymeres multiblocs. Une efficacité remarquable des procédes de
polymérisation a été prouvée a travers plusieurs études dans la littérature [52-55].

Ces dispositifs sont aussi utilisés dans des procédés d'extraction et de purification ou le principal
parametre pilotant le processus est le transport de masse a la frontiére de phase. Grace a leur
intense capacité de transfert, les mélangeurs miniaturisés améliorent les performances
d'extraction , ce qui a été prouvé a travers plusieurs études dans la littérature [56-58]. Les
systemes milli-fluidiques sont avantageux pour la génération de gouttelettes et la réalisation
d'émulsions a partir de liquides non miscibles [16,51], produites par un régime d'égouttement
sous la compétition entre la tension interfaciale (qui retient les gouttelettes a I'extrémité du
fluide) et la trainée visqueuse (qui éloigne les gouttelettes de I'extrémité du fluide) [59]. Des
combinaisons séquentielles de dispositifs capillaires en verre a co-courant ont permis par
exemple d'obtenir des émulsions doubles, triples ou quadruples [60,61]. Ces processus de
générations de gouttelettes ou d’émulsions permettent, par exemple, la réalisation de réactions
chimiques a l'intérieur de microgouttelettes par le biais d'une advection chaotique induite par la
forme du milli-canal [62-65].

& L’étude présentée dans le chapitre 3 de ce manuscrit appartient a ce domaine
d’application. L’intérét a portésur 1’étude de I’hydrodynamique de
I’écoulement ayant lieu dans un micro-mélangeur statique de dimensions
millimétriques.

- Les processus biologiques

La milli/micro-fluidique constitue une plateforme puissante pour I'analyse microbiologique
[66,67], ses systemes étant largement utilisés dans de nombreuses methodes d'analyse
biologique, notamment la différenciation des cellules souches, la culture des cellules, la lyse
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cellulaire, I'analyse de la réponse immunitaire, les métastases cancéreuses et I'analyse de 'ADN
[68,69], ou pour étudier des propriétés de systémes biologiques complexes telles que la
rhéologie de suspensions de bactéries en milieux confinés [70], la structure et la dynamique de
bactéries [71] ou la formation de biofilm [72].

& La seconde application étudiée dans le cadre de ce travail de thése porte sur la
visualisation du développement d’un biofilm bactérien ainsi que sur la mesure
de ’impact de sa présence sur ’hydrodynamique de I’écoulement a I’échelle

d’un pore (voir chapitre 4).

4. Méthodes expérimentales

4.1. Généralités

Un large panel de techniques d’analyse a été développé pour 1’étude expérimentale de
systemes milli-fluidiques. Certaines de ces techniques ont été développées dans le but d’obtenir
la meilleure résolution spatiale et mesurer des vitesses d’écoulement les plus élevées possibles,
tandis que d'autres ont été dediees a des geométries complexes dans lesquelles I'accés optique
est limité [73], ou en présence de milieux hautement diffusants [74]. Parmi les techniques les
plus couramment utilisées [73], les méthodes optiques sont trés performantes pour 1’étude de la
dynamique des particules (PVI-Photoluminescence volumétrique), la mesure de champs de
vitesse (UPIV - Vélocimétrie par image de particules) ou la caractérisation de minéraux et de
structures moléculaires a trés haute résolution, de I’ordre du micron voire en dessous
(spectroscopie Raman)[75]. Les techniques de micro-tomographie sont performantes pour la
caractérisation d’espaces poreux grace a leur bonne profondeur de pénétration. Elles permettent
I’étude d’écoulements multiphasiques (tomographie a neutrons), de processus microbiens ou
géochimiques (tomographie par émission de positons TEP). Ces méthodes peuvent atteindre
des résolutions spatiales élevées (200-500 pum dans le médical, 1-50 um en science des
matériaux) sur des modeles en 3D voir 4D. Ces méthodes présentent néanmoins des limites qui
peuvent étre liées a la complexité géométrique des systémes d’études ou aux matériaux de
conception (les méthodes optiques nécessitent un bon éclairage de la section d’étude). Elles
peuvent aussi étre destructives (dommages faits a I'echantillon dus par exemple au chauffage
par un laser ou par un faisceau d'ions focalisés (FIB)) et parfois invasives (utilisation de traceurs
qui peuvent altérer les propriétés du fluide).

Nous nous intéressons ici aux methodes basées sur le phénoméne de résonance magnétique
nucléaire (RMN), méthodes a priori adaptees aux matériaux et aux geomeétries utilisés en milli-

fluidique et performantes pour 1’étude des phénomenes de transferts. Elles présentent
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néanmoins des limites, liées a la faible sensibilité de mesure inhérente a toute méthode de RMN

et aux temps d’acquisition, généralement assez longs comparés a d’autres méthodes d’analyse.

La nécessité réside donc dans la mise en ceuvre d’approches permettant d’améliorer la
sensibilité de la mesure dans les systémes de faible taille caractéristique et d’optimiser le temps

d’acquisition.
4.2. Méthodes RMN et IRM

4.2.1. Introduction

La spectroscopie par Résonance Magnétique Nucléaire (RMN), découverte conjointement
en 1946 par Bloch et al [76] et Purcell et al [77], est une famille de méthodes d’analyse basées
sur l'interaction d’un rayonnement électromagnétique avec certains noyaux atomiques. Elles
permettent un examen détaillé et non destructif d’un I’échantillon a I’état liquide ou solide
(rarement gazeux) et figure parmi les méthodes analytiques incontournables en chimie [78,79],
pour la résolution de structures d’échantillons solides et biologiques ou encore pour des études
métaboliques [80].

A partir des années 1960, une autre application du phénoméne de RMN a vu le jour :
I’imagerie par résonance magnétique (IRM). La premicre image réalisée par Lauterbur et al en
1973 [81] a constitué un premier pas sur le chemin du développement massif de I’IRM, qui est
de nos jours une technique majeure en imagerie médicale grace aux images anatomiques et
fonctionnelles qu’elle fournit [82,83]. De fagon plus marginale, ces méthodes d’imagerie sont
appliquées en dehors du champ du médical, permettant 1’accés a des paramétres a la fois a
I’échelle moléculaire et macroscopique ainsi que le suivi de phénomenes dans le temps. Le
domaine des sciences pour 1’ingénieur est ainsi un des domaines qui en a largement bénéficié
[84,85] : les méthodes RMN et IRM ont par exemple été exploitées pour la détermination des
propriétés de fluides complexes [84,86-88] et le suivi de phénomeénes de transport (la dispersion
en milieux poreux [89-91], la diffusion dans des membranes électrolytes [92-94], le transfert
thermique dans les fluides complexes [95,96], I’écoulement de suspensions [97], les
écoulements diphasiques en milieux poreux [98], I’écoulement et le mélange dans des canaux
micro-fluidiques [99]).

4.2.2. Principes généraux des méthodes de RMN et d’IRM

Pour comprendre le principe de ces méthodes, il est important de connaitre les notions de
base du phénomene de la RMN, des propriétés magnétiques des noyaux atomiques, de leur
évolution dans un champ magnétique statique, en passant par ’effet induit par une onde

radiofréquence, jusqu’a obtention d’un spectre ou d’une image.
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4.2.2.1.Notions élémentaires

a. L’aimantation nucléaire

Certains noyaux atomiques ( 'H, ?H, *He, *C ...) possédent un spin nucléaire non nul,
noté I qui induit un moment magnétique nucléaire ji. Nous nous intéresserons dans cette étude
a la RMN du proton 'H, noyau de 1’atome d’hydrogéne et constituant fondamental des

molécules d’eau.

Lorsqu’un échantillon contenant N protons est placé dans un champ magnétique statique
B_(; = B,Z, une aimantation macroscopique VJ = M,Z se forme, donnée par la loi de Curie :

_ Ny?’B,

-0 1.9
07 4kyT (1.9)

avec kg la constante de Boltzmann (1.38.10723J.K~1), & la constante de Planck réduite
(1.0546.1073% J.s), T la température absolue (K) et B, I’intensité du champ magnétique
statique (T).

L’aimantation macroscopique est animée d’un mouvement de rotation dit de précession

autour du champ magnétique B, a une vitesse angulaire w, (rad.s™1) associée la fréquence
de Larmor v, donnée par :

wo _¥Bo

= = 1.10
Vo 2T 2T ( )

oliy est le rapport gyromagnétique du noyau sondé (y = 2.67.108 rad. s~1. T~pour le
proton H).
Dans le cas de notre étude, la fréquence de Larmor est de 600MHz, correspondant a un

champ B, d’intensité 14.1 T.

Le mouvement de précession de I’aimantation macroscopique autour du champ B, est

exprimé par :
aM .
— =M A VB (1.11)
dt VDo

Une expérience de RMN consiste a mesurer et a analyser un signal, correspondant a

I’évolution temporelle de 1’aimantation nucléaire M.
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b. Le phénomene de résonance

L’aimantation M est mesurée aprés avoir agi sur le systéme de moments magnétiques. Pour
ce faire, un champ magnétique B, est généré par une bobine radiofréquence, oscillant & une
fréquence w; = wy, = yBo (condition de résonance). Si §1 est appliqué pendant une durée T,
M bascule d’un angle 8 = yB, 1, dit angle de nutation, autour de la direction de §1 . Pour agir

efficacement sur le systéme, la direction de §1 doit toujours étre orthogonale a celle de B_(;.

Lors des séquences de mesure RMN, de breves impulsions radiofréquences (RF) sont

appliquées afin de faire basculer 1’aimantation et la mesurer a différents instants. Un pulse g)
X

correspond par exemple a I’application d’une impulsion RF suivant x* de durée 1 telle que
yBiT = g L’aimantation passe alors le long de I’axe y” a la fréquence de Larmor. A la coupure
de cette excitation, il y aura donc I’apparition d’une composante transverse de 1’aimantation
dans le plan xOy, notée M,, (animée dés lors d’un mouvement de précession autour de BT)), et

d’une composante longitudinale, notée M, (Figure 1.3). Ces composantes sont exprimees par :

(1.12)

{Mxy = M(t = 0)e~i®wot
M,=0

Figure 1.3: schéma des composantes transverse et longitudinale de I’aimantation nucléaire

¢c. Phénomeénes de relaxation

Apres coupure de 1’excitation et déplacement de 1’aimantation de son état d’équilibre, cette
derniére y retourne sous I’effet de phénoménes de relaxation. De fagon générale, les
phénomenes de relaxation ont pour origine des interactions magnétiques fluctuantes entre les
moments magnétiques, interaction qui sont modulées par les mouvements moléculaires.
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Chapitre 1 : généralités sur la milli-fluidique et la caractérisation par la RMN/IRM

Pour décrire de facon phénoménologique le comportement réel de 1’aimantation nucléaire
plongée dans un champ magnétique, des termes d’amortissement sont ajoutés. Les équations
ainsi obtenues, dites équations de Bloch, introduisent deux temps de relaxation distincts :

T;, caractérisant la relaxation longitudinale de I’aimantation ou relaxation spin-réseau,
T,, caractérisant la relaxation transversale ou relaxation spin-spin.

Les équations de Bloch sont données par :

— M /\ B —_ o __ty__25 113
dt Yoor = 27 X T,Y (.13

Le premier terme du second membre correspond au mouvement de precession. Les termes
suivants, correspondent aux phénomenes de la relaxation.

Apres une impulsion RF initiale ), la reconstruction de l’aimantation longitudinale
M, (suivant I’axe Z) s’effectue selon une exponentielle croissante et est caractérisée par le
temps de relaxation longitudinale T; [100-103]:

M,(t) = M, <1 — 2exp (— %)) (1.14)

1

On considere généralement que, aprés un temps t = 5 X T, , I’aimantation longitudinale est
complétement récupérée (M, = 0.993M,). La relaxation longitudinale est d’autant plus rapide
que le temps T; est court et inversement. Celui-ci varie avec la structure et I’environnement
moléculaire des protons constituant 1’échantillon. Les différences de temps de relaxation T; de
différentes zones peuvent étre exploitées en imagerie dans des séquences dites « pondérées en
T, » afin de faire apparaitre un contraste sur I’image (ce point sera expliqué un peu plus loin
dans ce chapitre).

La disparition de I’aimantation transversale M,, dans le plan xOy est caractérisée par le

temps de relaxation transversale T,. Cette cinétique est décrite par une exponentielle
décroissante [100-103]:

t
My, (6) = My, (0) exp (— T—2> (1.15)

Le temps T, correspond au temps au bout duquel I’aimantation transversale ne vaut plus que
37% de D’aimantation initiale M,. Aprés une durée d’environ 4 X T, la disparition de

I’alimentation transverse est d’environ 98 % et M,,,=2 %.
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Chapitre 1 : généralités sur la milli-fluidique et la caractérisation par la RMN/IRM

Comme pour T;, le temps de relaxation T, varie en fonction de 1’environnement moléculaire
des protons mais les causes physiques a 1’origine de la relaxation transversale sont plus
nombreuses, de sorte que T, < T;. La relaxation conduit a un déphasage des précessions des
moments magnétiques individuels dans 1’échantillon, selon deux effets distincts :

o l’effet homogene est la cause physique de la relaxation. Il est issu des
interactions entre moments magnétiques, sous [’effet des mouvements
moléculaires. Cet effet est irréversible, on ne peut s’en affranchir. Il est
caractérisé par le temps de relaxation T,.

o l’effet inhomogéne provient des inhomogénéités du champ magnétique
principal B, ou a ’application délibérée d’un gradient de champ magnétique
(notion expliquée plus tard). Contrairement a la contribution homogene, la
contribution inhomogene est réversible. En effet, pendant la durée d’une
expérience RMN, les groupes de moments magnétiques sont soumis au méme
champ statique et donc aux mémes inhomogénéités. Ceci est vrai s’il n’y a pas
de déplacement significatif des moments magnétiques pendant un temps
d’expérience équivalent au temps de relaxation T,. La distribution inhomogene
de champ magnétique peut avoir des effets dramatiques puisque le signal mesuré
dans le plan transverse est perdu au bout d’un temps caractéristique T; <<< T,.

De facon générale, les contrastes de temps de relaxation T, sont également exploités en
imagerie, par des sequences dites « pondérées en T, ».

d. Le signal de RMN

La variation temporelle de la composante transversale de 1’aimantation dans le plan xOy
induit un flux magnétique variable et donc une force électromotrice (f.e.m) qui correspond au
signal RMN enregistré. Le signal est détecté en phase et en quadrature par rapport a I’excitation
RF, de maniére a obtenir toutes les informations sur les deux composantes dans le plan
orthogonal a B_(; (composante transverse M, ). Ce signal est recueilli par la bobine de réception

placée dans le plan xOy (qui peut étre la méme ayant servie a I’excitation selon le phénoméne
de réciprocité).

Le signal ainsi enregistré est appelé signal FID - Free Induction Decay (Figure 1.4). 1l évolue
comme une sinusoide amortie a l’intérieure d’une enveloppe exponentielle de temps
caractéristique T, (ou de T, compte tenu des inhomogénéités du champ B,). Une transformée
de Fourier transforme le signal FID en une raie de résonance a la fréquence v,.
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7).
Impulsion RF |
Spectre RMN
A
Signal RMN FID décroissance enT, /
N\

décroissance enT,
Transformée de

—> )\

I Ll B
U\J Yy Temps Yo v

oscillations a v,

v

Figure 1.4: enregistrement du signal FID
e. Notion de déplacement chimique

On pourrait penser que, pour un noyau donné, la fréquence de résonance n’est déterminée
que par I’intensité du champ principal B_O’ appliqué. Or les électrons entourant le noyau créent
une perturbation du champ B_(;. Chagque noyau percoit ainsi un champ local B°¢, dépendant de
la densité électronique dans son voisinage et donc de son environnement chimique. La relation
entre le champ principal B, et B}°¢ est donnée par :

B¢ =By(1—o0) (1.16)

ou o est une constante, appelée constante d’écran, traduisant la diminution du champ
magnétique pergu par le noyau di au phénomeéne d’écrantage produit par le nuage électronique.
Cette constante varie dans un intervalle restreint de quelques dizaines de partie par millions
(ppm) en phase liquide. Comme B¢ est Iégérement différent de B,, le noyau précesse a une
fréquence v différente de la fréquence de Larmor. Le déplacement chimique d, exprimé en
(ppm) et donné par la relation suivante :

v — yTMS

§ = .10° (1.17)

yTMS

ol vT™S est la fréquence de résonance des protons du tétra-méthyl-silane (TMS), considérée
comme référence, au déplacement de 0 ppm.
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Le déplacement chimique permet d’exploiter le phénoméne de RMN pour en faire un outil
permettant I’étude des structures chimiques. L’ensemble des déplacements chimiques observés
pour un échantillon constitue son spectre RMN, obtenu par transformée de Fourier du signal de
FID.

4.2.2.2. Imagerie par résonance magnétique nucléaire (IRM)

Le signal RMN enregistré provient de tous les protons contenus dans le volume de la bobine
radiofréquence. L’IRM permet de localiser ces signaux dans I’espace pour reconstruire une
image a 1D, 2D ou 3D. Sachant que la fréquence de résonance des protons de I’eau en un point
de I’échantillon est proportionnelle au champ magnétique en ce point (par la relation de Larmor
(1.10)), il suffit en théorie de faire varier le champ magnétique a chaque endroit de 1’espace en
appliquant des gradients de champ magnétique contrélés, d’enregistrer les signaux RMN et, a
partir d’une analyse fréquentielle, de reconstruire 1’image. En réalité, I’image n’est pas mesurée
directement dans 1’espace réel, mais dans un espace de Fourier associé. La variable de Fourier
est un nombre d’onde, noté k[m™1], intimement lié au gradient de champ magnétique g selon

I’expression :
- v [t
k=—1 g(tHdt 1.18
7 | 9 (119

Le signal RMN enregistré est proportionnel a la transformée de Fourier de I’aimantation

transverse M,,, a la fréquence spatiale k selon la relation :

F(E) « f M, (#)exp (—2in k.7)d? (1.19)

Acquérir une image en IRM consiste donc a construire une stratégie de remplissage de
I’espace k afin d’échantillonner la fonction F (%) L’image est ensuite obtenue par transformée
de Fourier a 1D, 2D ou 3D en fonction de la dimension de I’expérience.

L’acquisition d’une image, consiste dans un premier temps a sélectionner le plan de coupe a
I’endroit désiré de 1’échantillon. Pour cela, une impulsion RF sélective est envoyée en méme
temps qu’est appliqué un gradient de champ orienté selon la direction orthogonale a la coupe
(dit gradient de sélection G;). L’intensité du gradient de champ défini le plan de coupe tandis
que la bande de fréquences contenues dans 1’impulsion RF détermine 1’épaisseur de coupe.
L’application successive de deux gradients de champ selon les deux directions orthogonales
restantes permet ensuite le codage spatial de I’information par la fréquence (gradient G,,) et par
la phase du signal (gradient Gg). Ce cycle est répété au bout d’un temps TR avec une
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incrémentation du gradient de phase lors de chaque mesure de signal pour remplir
successivement les n lignes du plan de Fourier.

a. Echo de spin vs écho de gradient

Différentes séquences d’imagerie ont été développées afin de couvrir le large champ
d’application de I’'IRM. Dans chacun des cas, la mesure du signal est réalisée lors de la
formation de ce qu’on appelle un écho. Les deux blocs de base qui conduisent a la formation
d’un tel écho sont :

e [ ’écho de spin

Décrit par E.L. Hahn [104], il consiste a appliquer deux impulsions RF successives et permet
de former un écho de spin insensible aux inhomogénéités spatiales du champ magnétique

statique B,. L’envoi d’une impulsion g)x a t = 0 bascule tous les spins de la tranche

sélectionnée. Au temps t apres la coupure de I’excitation, les précessions des moments
magnétiques ont acquis des phases différentes en raison de leur position dans le champ
magnétique inhomogene. L’application du second pulse RF ) , a t = T permet d’inverser dans
le plan transverse les phases des moments magnétiques. Les précessions se synchronisent a
nouveau car les différences de phases s’annulent au temps d’écho (TE = 27). Les contributions
au signal RMN de tous les moments magnétiques s’ajoutent alors pour former un écho qui est
enregistré par la bobine RF. Le chronogramme des événements comprenant les impulsions RF
et les trois gradients d’imagerie appliqués lors d’une séquence d’imagerie 2D par écho de spin

est présenté sur la Figure 1.5.

TR
« »

TE
180°

. 90°

RF N ﬂ ST TP/ | I
Gss I I ] I_I I
& =

Go I_I |, I, . /;r

Y

-
-«

Gradients

Figure 1.5: chronogramme des événements d’une séquence IRM 2D par écho de spin [103].

Le signal S mesuré par une séquence d’écho de spin est donné au temps d’écho TE par [100—
103]:

(re- %)

) TE
Ty

)+ exp (— E) exp (— —) (1.20)
Ty

S« M| 1—2exp(— T
2
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Cette séquence permet I’obtention d’images pondérées en Ty, T,, ou en densité de protons.
Le temps de répétition TR et le temps d’écho TE sont deux paramétres accessibles a I'opérateur
qui permettent de moduler cette pondeération et donc de faire varier le contraste entre des zones
de I’échantillon qui présentent des concentrations en eau et/ou des temps de relaxation
différents.

D’apres I’expression (1.20) :

- pour pondérer une séquence en Tj, il faut utiliser un TR court, ce qui favorise le contraste
en T,, etun TE court, ce qui minimise le contraste en T,. La population de protons avec
le T; le plus court donnera alors lieu a plus de signal.

- pour pondérer une séquence en T,, inversement, il faut utiliser un TE long ce qui
favorise le contraste en T, et un TR long ce qui minimise le contraste en T;. La
population de protons avec le T, le plus long donnera alors lieu a plus de signal.

- pour pondérer une séquence en densité de protons, il faut utiliser un TR long, ce qui
minimise le contraste en T;, et un TE court, ce qui minimise le contraste en T,. Dans ce
cas, I’aimantation longitudinale repousse entiérement jusqu’a sa valeur d’équilibre
pendant le temps de repétition et le contraste est dicté par les différences de densité de
protons (et donc de concentration en eau) entre les populations présentes dans

1’échantillon.

Le Tableau 1.3 résume ces différentes stratégies de pondération d’une séquence d’écho de spin

(cas de I’eau).

TE court (< 20 ms) TE long (> 100 ms)
TR court o
Pondération en T; -
(<1000 ms)
TR long

Pondération en densité protonique Pondération en T,
(2000 — 3000 ms)

Tableau 1.3: pondération des images obtenues par écho de spin

En pratique, la pondération d’une séquence en T, « exclusivement » par allongement du TR
donne un meilleur contraste, mais elle entraine en contrepartie une augmentation de la durée
d’expérience. De plus, le rapport signal-sur-bruit (notion définie un peu plus loin) n’est pas
optimisé car les mesures sont réalisees a TE long donc tardivement sur la courbe d'atténuation
du signal. La pondération en T; « exclusivement » nécessite le raccourcissement maximal du
temps d’écho TE, ce qui est limité en pratique par le temps minimal nécessaire a I’application
des deux impulsions RF.

Page | 22



Chapitre 1 : généralités sur la milli-fluidique et la caractérisation par la RMN/IRM

La réalisation d’une image par une séquence d’imagerie basée sur un écho de spin nécessite
donc un compromis ou 1’on favorise 1’influence (le contraste) générée par I’un de ces facteurs
(Ty, T, ou densité protonique) en limitant I’influence des autres. Ce raisonnement a été
considéré afin d’optimiser les parameétres de mesures réalisées dans le cadre de ce travail de

these.

o L’écho de gradient

L’écho est formé par 1’application d’une impulsion RF et d’un gradient de champ présentant

deux lobes de polarité opposeée (bipolaire). Le gradient de champ permet dans un premier temps
le déphasage des précessions des moments magnétiques puis, aprés inversion, leur
refocalisation.
L’impulsion RF bascule généralement I’aimantation d’un angle 6 petit par rapport a la direction
initiale (8~30°), ce qui permet d’utiliser un temps de répétition (TR) fortement réduit. De
méme, puisque le bloc d’écho ne contient qu’une impulsion RF, le temps d’écho est minimisé.
Les séquences a base d’écho de gradient sont donc des séquences dites rapides, par rapport a
celles utilisant 1’écho de spin. Le chronogramme des événements apparaissant dans une
séquence d’imagerie a base d’un écho de gradient est présenté sur la Figure 1.6. Le signal
d’écho mesuré par une telle séquence est donné par [100-103]:

TR
. 1 —exp (— T_1) TE
S < M, sinf TR~ |exXp{ — T (1.21)
(1 — cos6) exp (— T_) 2
1
TR
-« »

D

l
ST

(= | /

——

Gradients
0

Figure 1.6: chronogramme des événements d’une séquence d’imagerie 2D par écho de gradient
[103].
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Cette séquence permet 1’obtention d’images pondérées en Ty, T, ou en densité protonique

en agissant sur le temps de répétition TR et le temps d’écho TE ou sur 1’angle de basculement
0.
Il est a noter que cette séquence est trés sensible aux inhomogeénéités du champ magnétique et
le signal peut étre fortement perturbé en particulier en cas de variations de susceptibilités
magnétiques dans 1’échantillon. De ce fait cette séquence n’est pas quantitative, et I’étalonnage
de la concentration en eau vis-a-vis de la quantité de signal RMN peut s’avérer délicat.

b. SNR, résolution et temps d’acquisition

Le défi rencontré lors de la réalisation d’une image par IRM est de trouver le meilleur
compromis entre un bon rapport signal-sur-bruit (SNR), une résolution spatiale optimale et un
temps d’acquisition acceptable.

Pour un contraste donné, le rapport signal sur bruit peut étre exprimé comme [103] :

1 1 1
SNR & Vyore N2 N2y oo DY, (1.22)

avec :

o V,ox =Ax X Ay X e : le volume du voxel (Ax et Ay sont les tailles élémentaires du pixel et
e est 1’épaisseur de la coupe) ;

e N, :le nombre d’accumulations (nombre de répétitions de la séquence) ;

®  Npnase - 1€ nombre de lignes de la matrice (nombre de pixels dans la direction d’encodage
de phase) ;

e b, :labande passante des fréquences contenues dans le signal.

Le rapport signal-sur-bruit est un facteur qui conditionne la qualité de I’image IRM et
influence le contraste et la résolution spatiale. Celui-ci peut étre évalué sur une image en
calculant le rapport entre le signal moyen et la déviation standard du signal.

Le second facteur est la résolution spatiale. L’augmentation de la résolution par la réduction
du volume du voxel entraine inévitablement une baisse du rapport signal-sur bruit en proportion
(équation 1.22). Le contrdle de la résolution par la taille du voxel peut étre effectif si le SNR et
le contraste sont suffisants. Des approches qui permettent I’amélioration du SNR sont énoncees
dans les paragraphes suivants.

Un autre facteur qu’il faut considérer lors de la mesure d’une image 2D est le temps
d’acquisition T,4. Celui-ci peut étre donné par [103,105]:

Page | 24



Chapitre 1 : généralités sur la milli-fluidique et la caractérisation par la RMN/IRM

Tacq = TR X Nppase X Nex (1.23)

D’apres cette expression, le temps d’acquisition peut étre réduit en agissant sur chacun des
parameétres mentionnés sans pour autant pénaliser la qualité et le contraste de I’image.
Le nombre d’accumulations N,, est directement lié au rapport signal-sur-bruit d’apres
I’équation 1.22. Pour réduire le temps d’acquisition, il n’est donc pas préférable de réduire ce
parametre, cependant, sur des appareils a champ élevé une a deux accumulations seulement
peuvent étre envisageables. Dans les techniques d’imagerie rapides, la réduction du temps
d’acquisition est plutot obtenu par la réduction du nombre de lignes de la matrice (matrices
asymétriques rectangulaires avec réduction du nombre de lignes dans la direction de phase), ou
en remplissant plusieurs lignes du plan de Fourier a la fois lors d’une méme excitation (spin
écho rapide : Rapid Acquisition with Relaxation Enhancement - RARE et dérivés) [102].

Dans le cas de cette étude, ces techniques sont exploitées dans les protocoles de mesure
d’image 2D de champ de vitesses et de temps de relaxation, présentés dans les chapitres
suivants.

C. Sources de bruit et stratégies d’amélioration du SNR

Les méthodes RMN de facon générale présentent une faible sensibilité de mesure s,
comparée a d’autres méthodes d’analyse [106]. Cette sensibilité peut étre donnée par
[107-109] :

SNR
S X ——= (1.24)

Ve\/ Tacq

ou V, correspond au volume sondé lors de 1’expérience, c¢’est-a-dire le volume d’échantillon qui
réside dans le volume observé par la bobine radiofréquence de détection.

Pour un volume donné d’échantillon, I’opérateur cherche a trouver le meilleur compromis
entre un bon SNR et un temps d’acquisition acceptable. Pour améliorer le rapport
signal-sur-bruit, il est possible d’agir également sur la diminution du bruit.

Le bruit RMN est constitué de 1’ensemble des signaux indésirables qui accompagnent le
signal. Il est défini comme une force électromotrice de densité de puissance spectrale donnée
par [101,110,111] :

M? = 4 kg Rog Togq by (1.25)

ou:

* R, est la résistance équivalente qui représente le taux de puissance dissipée par unité de
courant appliquée a la bobine de radiofréquence ;
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o T, estlatempérature équivalente ;

e [ est la constante de Boltzmann.

Cette équation montre que le bruit RMN provient principalement des pertes résistives et de
’agitation thermique des charges dans les ¢éléments du mécanisme radiofréquence (bobine RF,
fil conducteur, condensateur, échantillon...). Les pertes résistives dans 1’échantillon peuvent
étre dues a une agitation thermique lors du couplage magnétique de 1’échantillon avec la bobine
RF. Les pertes dans la bobine peuvent provenir d’une résistance interne liée d’une part a la
résistance du fil conducteur, elle-méme affectée par la dispersion des porteurs de charge dont
les mouvements aléatoires induisent une agitation thermique et des fluctuations de tension
(bruit de Johnson). Les pertes peuvent provenir d’autre part des dissipations d’énergie
supplémentaires lors du bobinage, dues aux effets de proximité (sous forme de courants de
Foucault entre les spires voisines).

Le bruit peut provenir également de sources telles que les pertes radiatives (dues au
rayonnement de la bobine) et les pertes capacitives (dues au couplage capacitif qui se traduit
par une différence de potentiel entre 1’échantillon et la bobine lorsque cette derniére est
parcourue par un courant).

Afin d’agir sur I’amélioration du rapport signal-sur-bruit, différentes approches sont
présentées dans la littérature, basées sur I’expression du SNR, donné pour un échantillon de

volume V, par [112] :
woM % V.

- (1.26)
V% K5Togby Reg

SNR

ou B, est le champ magnétique que la bobine RF exerce sur I’aimantation M quand elle est
parcourue par un courant i.

L’équation (1.26) suggere 3 principales approches pour augmenter le SNR :

o l’augmentation de I’intensité du champ principal de ’aimant [113,114]

L’aimantation et la fréquence RMN augmentent avec 1’intensité du champ principal
de ’aimant B, ce qui améliore donc le SNR. Cette approche facilite également le
compromis entre le temps d’acquisition et la résolution spatiale et contribue a
I’amélioration du contraste dans la mesure ou les temps de relaxation T; des
échantillons augmentent en fonction du champ [115]. Les spectrometres RMN a haute
résolution utilisent des aimants supraconducteurs qui atteignent aujourd'hui des
intensités de champ aussi élevées que 22 T (correspondant a une fréquence de
précession des protons de 1.2 GHz). Cependant, la course aux champs de plus en plus
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intenses ne fait qu’augmenter le réservoir d’aimantation disponible mais n’améliore
pas la sensibilité de détection surtout en travaillant avec des echantillons de volume
ou masse limités. A noter aussi que le colt des aimants et de leurs équipements est
d’autant plus important que le champ est intense.

o le développement de cryo-sondes et sondes supraconductrices [116,117]

D’aprés I’expression du SNR, baisser la température et réduire les dissipations
d’énergie permet une diminution du bruit. Les études menées dans le cadre de cette
approche comprennent I’utilisation des matériaux supraconducteurs (dit HTS :
supraconducteurs a haute température) pour la conception des bobines RMN, aussi la
mise en ceuvre de systéme de refroidissement avec des fluides cryogéniques pour
garder la bobine a de trés basses températures (cryo-sonde). Les études réalisées avec
des bobines supraconductrices [108,118,119] ou des cryo-sondes [108,117] ont
démontré une augmentation considérable du SNR [120,121]. Cependant, cette
approche doit étre complétée par un dimensionnement optimisé de la bobine RF pour
une meilleure sensibilité de détection, en particulier pour les études a tres petite
échelle. De plus, le gradient thermique important qui doit étre maintenu entre la
bobine et les échantillons liquides rend difficile application de cette approche aux plus
petites bobines.

o D’augmentation de la sensibilité des bobines radiofréquences

La sensibilité intrinseque d’une bobine est définie comme le rapport entre 1’intensité
du champ B, et I’intensité du courant i qui la parcourt [122]. Ce rapport, qui apparait
dans I’expression du SNR (équation 1.26), représente également le coefficient de
couplage magnétique entre 1’échantillon et la bobine radiofréquence [115]. La
sensibilité des mesures RMN est donc liée a la sensibilité intrinseque de la bobine RF.
Les études réalisées par Hoult et Richards [112], Webb et ses collaborateurs [107],
ont montré que, pour un rapport longueur/diameétre constant, la sensibilité intrinseque
d’une bobine est inversement proportionnelle a son diametre. Pour la géométrie de
bobine volumique dite en « selle de cheval » (présentée un peu plus tard) de diamétre
D et de longueur h , Hoult et Richards [112] ont déterminé théoriquement sa
sensibilité comme :

B, o Ko V3 2Dh 2h

- +
l T (D2 + hZ)% DVD? + hZ2

~ 0.585% D=h) (127)

ol g est la perméabilité magnétique du vide (ug = 12.6.10"7kg.m.A™2.572).

Page | 27



Chapitre 1 : généralités sur la milli-fluidique et la caractérisation par la RMN/IRM

Maximiser la sensibilité de la bobine revient donc a réduire ses dimensions. Plusieurs
études sur des échantillons de volume ou masse limité(e) ont suivi cette approche
pour ameliorer la sensibilité de mesure RMN. En effet, quand 1’échantillon est petit,
une fagon de le détecter est d’utiliser une bobine adaptée a sa taille et placée au plus
pres [113]. Ceci a été prouvé a travers différentes études en spectroscopie et en
imagerie dans le domaine de la chimie [123-125], de la médecine pré-clinique et de
la biologie cellulaire [126-129], ou pour des études d’écoulements dans des
dispositifs de micro-fluidique manipulant des volumes de 1’ordre du microlitre
[108,120,130-135].

Notons que, parmi les approches d’amélioration de la sensibilité de la mesure RMN, il existe
des stratégies qui agissent principalement sur 1’augmentation de 1’intensité du signal RMN.
C’est le cas des méthodes d’hyperpolarisation, qui consistent a polariser le spin nucléaire bien
au-dela des conditions d'équilibre thermique (par exemple, 12°Xe) par le biais d'un renforcement
nucléaire [136]. Avec ces méthodes, I’intensité du signal peut augmenter de 50 fois pour 'H et
de plus de 70 fois pour 3C pour des études sur des composés solubles dans le xénon liquide
[137]. En saturant les systemes de spins électroniques qui sont couplés aux spins nucléaires, la
polarisation nucléaire dynamique (DNP) représente également une approche tres efficace pour
augmenter l'intensité du signal RMN [138,139]. Ces méthodes sont néanmoins trés colteuses

et difficiles a mettre en ccuvre.

4.2.3. Instrumentation spécifique : milli-bobine radiofréquence (RF)

Nous nous intéressons dans le cadre de ce travail de thése au développement de bobines
radiofréquences de dimensions réduites pour 1’émission et la réception du signal RMN.

Rappelons qu’une telle bobine sert, dans un premier temps, & générer un champ
radiofréquence B; (lors du passage du courant d’émission) qui sert a mettre le systeme de
moments magnétiques hors équilibre et a manipuler 1’aimantation au cours des séquences de
mesure. En mode réception, la méme bobine récupére le signal de RMN produit par induction
par I’aimantation tournante dans le plan orthogonal.

4.2.3.1. Géométries de bobines

Il existe des géomeétries de bobines radiofréquences « volumiques » ou « de surface ». Nous
nous intéressons ici a deux géométries de bobines de type volumique :
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a. Géométrie de Helmholtz

Elles sont constituées de deux boucles concentriques de rayon R disposées face a face et
espacées d’une distance a (Figure 1.7). Ces bobines sont connectées en série avec la source de
courant pour créer un champ magnétique dans l'espace qui les sépare. Selon la loi de Biot-
Savart-Laplace, le champ résultant est égal a la somme vectorielle des champs généres par
chaque boucle. L’expression du champ B, axial produit par une bobine de Helmholtz en un
point donné de I’axe x de symétrie passant par les centres des bobines est donnée par
[140,141]:

2

B (x) Hozi i {[RZ +(x+ a)z]"% +[R* + (x — a)z]_%} (1.28)

Figure 1.7: schéma d’une bobine radiofréquence en géométrie de Helmholtz (adapté de [140,141])

Des études ont montré que I’homogénéité optimale du champ magnétique produit par une
bobine de Helmholtz est obtenue lorsque la distance inter-spires est égale au rayon des spires
(a = R) [140].

b. Géométrie « selle de cheval »
Cette bobine a la particularité de produire un champ radiofréquence radial, elle est
caractérisée par une hauteur h, une distance entre spire D et une largeur angulaire 6,
représentées sur la Figure 1.8. Cette géométrie est relativement pratique a mettre en place dans

certains cas d’étude (cas de notre étude).
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-

D

\Eﬂl

Figure 1.8: schéma d’une bobine radiofréquence en géométrie « selle de cheval »
(adapté de [112,142])

L'homogéneité optimale du champ magnétique produit par une bobine en selle de cheval

(équation 1.27) est obtenue lorsque 6 = 120° (Figure 1.8) et 1 < % < 2 [112,142].
4.2.3.2. Caractéristiques électriques

Les caracteristiques des bobines ont une influence déterminante sur la qualité de I’expérience
RMN. Deux grandeurs essentielles déterminent en grande partie leurs performances : le facteur
de qualité Q et le coefficient de remplissage n, qui dépendent des caractéristiques électriques et
géométriques de la bobine.

a. Le facteur de qualité Q

Il traduit le rendement électromagnétique. A une fréquence w il est donné par :

Q= Leq® (1.29)

Req
0U L,q est I’inductance qui représente I’énergie magnétique totale stockée par unité de courant
dans la bobine et R, est la résistance équivalente en série. Cette équation indique qu’une faible
résistance implique un facteur de qualité éleve et par conséquent un SNR élevé (d’apres

I’équation 1.26).

Le facteur Q peut étre exprimé autrement : lors d’une expérience, le champ radiofréquence
induit un courant RF dans le circuit résonant RLC et une tension V; est observee aux bornes de
la bobine, proportionnelle au courant induit. Dans le domaine spectral, le facteur de qualité
représente, dans ce cas, le rapport entre la valeur de la fréquence de résonance w, et la largeur
de la bande Aw a —3dB (environ 70%) (Figure 1.9) [143] :

wWq wq

Q = =
W1 — Wy Awszqp (1.30)
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ouU w4 et w, sont les pulsations angulaires, de part et d’autre de w,, pour lesquelles le signal est
diminué de 3dB. Aws,4p, est la bande passante de la bobine. Il est constaté ainsi que plus le Q
de la bobine est élevé, plus sa bande utilisable (bande passante) sera étroite ce qui améliore le
rapport signal-sur-bruit (expression 1.26). L’accord de la sonde autour de w, devra alors étre
réalisé de facon précise.

Vs
Vmax
Vmax/\/z
Aw
(UO w

Figure 1.9: courbe de résonance en fréquence (adaptée de [143] )
b. Le coefficient de remplissage n

Il traduit le couplage magnétique entre la bobine et 1’échantillon et représente le rapport entre
I’énergie stockée dans un volume de 1’échantillon et 1’énergie stockée par la bobine dans un
volume de I’environnement. 1 peut étre exprimé comme :

2
n = féchantillon By av (1.31)
BZ v

fespace
Le coefficient de remplissage traduit également la fraction du volume de la bobine occupée
par I'échantillon. 1l est donné, dans le cas d’un solénoide, comme suit [112,144] :
_ Vichantition
h 2 Vbobine (1.32)
En pratique, si Q peut étre facilement mesuré, n n’est pas facile a évaluer car il dépend de la
structure de la bobine [143]. De par I’équation 1.32, il facile de comprendre que le coefficient
de remplissage est d’autant meilleur que la bobine est proche de 1’échantillon.
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Le produit n X Q détermine la quantité d’énergie magnétique produite par I’antenne RF
pouvant étre induite dans 1’échantillon par unité de puissance RF appliquée. Ce méme produit
apparait dans I’expression du SNR qui peut s’exprimer comme suit [143]:

SNR =K. /1 x Q (1.33)

ou K est un coefficient de proportionnalité. On voit une fois de plus I’influence des
caractéristiques de la bobine sur le SNR.

4.2.3.3. Accord et adaptation : principe et procédure

La bobine RF utilisée dans les spectrométres RMN posséde une bande passante (une gamme
de fréquences spécifiques) pour laquelle elle résonne. Lorsque 1’échantillon est placé dans la
bobine, la conductivité et la constante diélectrique de I'échantillon affectent le circuit résonant.
Ainsi, la bobine et la capacité du condensateur doivent étre réglées de sorte que le circuit

accordé qu'elles forment résonne a la fréquence du noyau étudi¢ en présence de 1’échantillon.

Lors d’une mesure par RMN, une impulsion radiofréquence est produite par un générateur
RF, envoyée vers un amplificateur puis transmise vers la charge (bobine). Pour minimiser les
pertes d’énergie durant la transmission du signal dans le cable coaxial (cable d’alimentation),
il est nécessaire d’adapter I’impédance du circuit résonnant (Z) pour qu’elle soit égale a
I’impédance caractéristique du céable (en général égale a 50 (), qui correspond aussi a
I’impédance de sortie de I’amplificateur (Figure 1.10). En cas de non-adaptation,
I’amplificateur se protége du retour de puissance et se place en disfonctionnement.

Cﬂt‘

Z=(0,14100)) Q  m— Z~ (50+0)) Q

Figure 1.10: principe d’adaptation de la bobine RF [143].

En pratique, I’accord et 1’adaptation se font principalement par moyen de couplage électrique
(capacitif) ou inductif (magnétique) [143]. Dans le cas du couplage capacitif (utilisé dans le cas
de notre étude), ’adaptation se fait par ajout d’un condensateur au circuit accordé. Selon que
I’accord est en paralléle ou en série (Figure 1.11(a)), il permet de diminuer les pertes dues
essentiellement aux pertes diélectriques ; il présente également 1’avantage d’étre facile a mettre
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en ceuvre. Néanmoins, le réglage des condensateurs n’est pas indépendant, ce qui entraine des
difficultés a adapter la bobine lorsque 1’échantillon est en place. Un autre type de réglage est
proposé par Murphy-Boesch et Koretsky,1983 [145] : il permet 1’adaptation par un systeme de
condensateurs produisant des potentiels équilibrés aux bornes de la bobine (Figure 1.11(b)). Ce
type de réglage est dit « couplage capacitif équilibré » (présenté dans le chapitre 2).

Cad

il

Figure 1.11: (a) couplage électrique/ capacitif (accord paralléle) ; (b) couplage capacitif équilibré
(adapté de [143]).

4.2.3.4. Etude du comportement électromagnétique

Pour connaitre le comportement électromagnétique d’une bobine radiofréquence, il est
nécessaire de résoudre un ensemble d’équations de Maxwell de maniere appropriée.
Concrétement, il s’agit d’un systeme de quatre équations aux dérivées partielles hyperboliques
modélisant les phénomenes de propagation et I'interaction des champs électromagnétiques avec
des objets physiques et I'environnement en considérant diverses relations constitutives de
milieux et des conditions aux limites. Dans le cas de problemes géométriquement simples, la
résolution analytique de ces équations peut étre réalisable [112,140,142,146], mais pour des
problémes pratiques complexes (tels que 1’étude de la propagation d’ondes électromagnétiques)
des techniques numériques doivent étre appliquées. Plusieurs modéles numériques ont été
développés pour certaines applications [147] notamment la conception et la modélisation de
bobines radiofréquences, d'antennes et de systémes de communication et d'imagerie médicale.

C’est ce type d’approche numérique qui a été suivi dans le cadre de notre étude, pour
déterminer la distribution et I’homogénéité du champ magnétique produit par les bobines
radiofréquences (chapitre 2).

4.2.3.5. Techniques de fabrication

L’utilisation intensive de bobines radiofréquences de dimensions reduites a suscité le
développement de plusieurs techniques de fabrication.
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Les techniques photolithographiques standards sont souvent utilisées pour la réalisation de
bobines planaires avec une résolution inférieure au micromeétre, ce qui permet un bon contréle
de la géométrie de la bobine et facilite son intégration dans des dispositifs microfluidiques pour
des laboratoires sur puces, voire des réseaux de microbobines dans des systemes multicanaux.
D’autres techniques de fabrications concernent 1’impression ou le dép6t de cuivre sur des
supports tels que le Téflon® (technologie du CuFlon®) pour la réalisation de bobine planaires
[92] ou sur des films polyimides en Kapton® (substrats flexibles), ils permettent, apres
faconnage en 3D, de réaliser des bobines volumiques [148-154] (Figure 1.12), c’est la
technique suivie dans le cadre de ce travail pour la fabrication de milli-bobines radiofréquences
(voir chapitre 2).

Figure 1.12: Microfabrication de bobines RF par dép6t de cuivre sur film polyimide Kapton® (a)
bobine planaire [149] (b) bobine en « selle de cheval » [150].

5. Contexte et enjeux de la these

L’apercu bibliographique présenté dans ce chapitre 1 (de la section 1 a la section 3) a montré
I’essor de la milli-fluidique et les avantages de la manipulation de faibles volumes de fluides
dans des systemes millimétriques. Cela fait de la milli-fluidique un domaine de recherche en
pleine expansion nourri par la diversité de ses applications. L’intérét porté a ce domaine a
suscité le développement de plusieurs techniques de fabrication et de mise en ceuvre de
dispositifs milli-fluidiques, la plupart de ces techniques nécessitent une bonne maitrise
technologique et des investissements parfois colteux.

Les écoulements et les transferts dans les systemes de dimensions réduites étant spécifiques,
cela a suscité le recours a différentes techniques et méthodes d’analyse qui permettent des
résolutions de plus en plus élevées et une précision optimale pour analyser de plus prées les
phénomeénes ayant lieu. Cependant, la complexite géométrique des systemes de la milli-
fluidique (tel que les designs complexes de micro-mélangeurs) ainsi que la nature et type de
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matériaux utilisés pour leur fabrication, limitent 1’acces par certaines techniques en particulier
les méthodes optiques.

Les méthodes basées sur le phénomene de résonance magnétique présentées dans la section
4 de ce chapitre 1, sont de plus en plus exploitées pour 1’étude des systémes de la milli-fluidique
et sont a priori adaptées a de tel systémes sous réserve de développer des méthodologies et des
instrumentations spécifiques pour améliorer leur sensibilité de mesure.

Les échantillons d’étude étant de volume limité dans ces systemes de faibles dimensions,
une approche efficace pour améliorer le rapport signal-sur-bruit est de réduire les dimensions
des bobines radiofrequence de fagcon a maximiser le facteur de remplissage.

Dans ce travail de these, on se propose de developper des méthodes pour améliorer la
sensibilité des mesures RMN pour I’étude des écoulements et des transferts en milli-canaux par
le développement de bobines radiofréquences de dimensions réduites et d’optimiser les
protocoles de mesure. Le chapitre 2 presente les différentes étapes de développement de milli-
bobines RF notamment le choix de leur modele géométrique, la procédure de fabrication, la
mise en ceuvre de circuit électronique pour accord et adaptation, 1’étude de leur comportement
électromagnétique et la résiliation de mesures de comparaison avec une bobine commerciale
pour leur qualification.

Les bobines développées et les méthodes mises en ceuvre sont appliquées dans deux cas
d’étude en milli-fluidique. Le chapitre 3 traite le premier cas, qui concerne la caractérisation de
1I’hydrodynamique dans un micro-mélangeur de design spécifique. Des mesures de champ de
vitesse par IRM sont réalisées et comparées avec des simulations par la mécanique des fluides
numeériques (MFN). Cette approche couplée permettra la validation de 1I’évolution du régime
de I’écoulement dans le micro-mélangeur considére.

Le chapitre 4 traite la deuxiéme application, qui concerne 1’étude par IRM du développement
d’un biofilm dans un pore (capillaire) et la caractérisation de 1’écoulement en présence de ce
dép6t. Cette étude étant exploratoire dans le domaine du vivant, une expérience de croissance
d’un biofilm dans un capillaire a été développée, en testant différents protocoles et conditions
opératoires. Les méthodes et instrumentions IRM spécifiques développées sont utilisées pour
tester la visualisation du développement d’un biofilm et son impact sur 1I’hydrodynamique.
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Nous avons évoqué dans le chapitre 1 la nécessité a mettre au point une instrumentation
spéecifique pour améliorer la sensibilité de la mesure RMN/IRM dans des systemes milli-
fluidiques.

Dans ce chapitre, nous présentons l’instrumentation et les dispositifs expérimentaux
développés dans le cadre de ce travail de these ainsi que les protocoles mis au point pour :

0 D’amélioration de la sensibilité de mesure dans des milli-systemes,

0 I’optimisation des méthodes RMN et IRM pour la caractérisation des écoulements et
des phénomeénes de transfert.



Chapitre 2 : instrumentation spécifique et méthodologie RMN/IRM pour la caractérisation
des écoulements et des transferts en milli-systemes

1. Développement de milli-bobines RF

L'étude des systémes milli-fluidiques par les méthodes RMN nécessite I’amélioration de la
sensibilité de mesure et la mise au point d’appareillages spécifiques adaptés a la géométrie des
systémes. Dans le cadre de cette thése, I’approche suivie pour augmenter la sensibilité est le
développement de bobines radiofréquences de dimensions réduites.

Pour tester 1’efficacité de cette approche, un premier développement a été réalisé dans le
cadre de mon stage de Master 2 au LEMTA, voir Annexe A. Celui-ci a consisté en la mise en
ceuvre d’un dispositif constitué d’un canal de section circulaire de diamétre 600 um et d’une
bobine RF de taille millimétrique. Ce dispositif a été utilisé pour caractériser par IRM un
écoulement d’eau dans le milli-canal. Les résultats obtenus ont démontré une amélioration du
SNR et donc un gain en temps d’expérience d’un facteur 10 en comparaison avec une bobine
commerciale de diameétre tres supérieur. Ces résultats encourageants nous ont motive a
développer d’autres milli-bobines, de facon plus controlée et optimisée et a étudier leur
comportement ¢lectromagnétique pour localiser précisément la zone d’homogénéité du champ
RF produit.

C’est la démarche qui est suivie dans le cadre de cette thése. Deux modeles géométriques
ont ainsi été développés, chacun dédié a une application spécifique en milli-fluidique : la
premiére porte sur 1’étude de I’hydrodynamique dans un micro-meélangeur (détaillée dans le
chapitre 3) ; la seconde porte sur 1I’étude du développement d’un biofilm bactérien dans un
capillaire de dimensions submillimétriques (détaillée dans le chapitre 4).

La fabrication des milli-bobines avec les modeles choisis a été réalisée par une technique de
gravure sur des substrats flexibles. Parallelement, des simulations en électromagnétisme ont été
réalisées dans le but de calculer la carte du champ radiofréquence produit et de délimiter la zone
d’homogénéité, zone dans laquelle les mesures seront localisées dans les applications.

Chacune des étapes du développement des milli-bobines radiofréquences est détaillée dans
les paragraphes suivants.

1.1. Modeéles geometriques

Plusieurs facteurs et contraintes sont a prendre en compte pour choisir le modéle
géométrique de milli-bobine le mieux adapté au systéme d’étude et qui permet le meilleur
facteur de remplissage entre la bobine et I’échantillon, notamment :

- la geométrie et les dimensions du systéme d’étude et sa mise en place dans le
spectrometre ;

- les caractéristiques géométriques des bobines telles que définies dans la littérature et
présentées dans le chapitre 1 section 4.2.3.1 ;

- des facteurs liés a la radiofréquence, dont la longueur [ du fil conducteur qui doit
correspondre sensiblement au dixieme de la longueur d’onde (I = Azr/10) a la
fréquence de résonance 600 MHz (avec Az = 0.5 m), cette segmentation assure une
amplitude constante du courant sur toute la longueur [ exploitée du fil conducteur.

En tenant compte de ces facteurs, les deux modéles geométriques choisis sont détaillés ci-
dessous.
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Chapitre 2 : instrumentation spécifique et méthodologie RMN/IRM pour la caractérisation
des écoulements et des transferts en milli-systemes

1.1.1. Milli-bobine en géométrie de Helmholtz

Cette géométrie a été choisie pour 1’étude de I’hydrodynamique dans le micro-mélangeur en
ancre (en W) présenté dans le chapitre 3 section 2.1. Les deux boucles de la milli-bobine de
Helmholtz sont placées de part et d’autre du point de mélange (c’est-a-dire le point de rencontre
des trois canaux du micro-mélangeur (ID 1 mm)) afin de localiser les mesures de champs de
vitesse. Les dimensions et les parametres choisis pour cette geométrie sont présentés dans la
Figure 2.1 et le Tableau 2.1.

(a)

boucle 1 boucle 2

Empreinte pour--
la soudure

Figure 2.1: milli-bobine Helmholtz (a) géométrie 2D (b) géométrie 3D (c) représentation
schématique de la milli-bobine avec le systéme d’étude. Captures depuis 1’interface de dessin sous
COMSOL Multiphysics®

Paramétre Description Valeur [mm]

D diametre des spires 5
d distance entre spires 2.5

d= D

2

e. épaisseur de cuivre 0.045
L. largeur de la bande de cuivre 0.4
h distance entre la connexion et les boucles 3.5

Tableau 2.1: paramétres géométriques choisis pour la milli-bobine de Helmholtz.
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1.1.2. Milli-bobine en géométrie selle de cheval

Cette géométrie a été choisie pour 1’étude du développement de biofilm dans un capillaire
(1 x1x 100 mm) orienté verticalement dans le spectrometre. Les dimensions et les
parametres choisis pour cette bobine sont présentées dans la Figure 2.2 et le Tableau 2.2.

(a)

boucle 1 boucle 2

Hy

Branche
d'attague

Empreinte pour
la soudure

Schéma du systéme
d'étude

Figure 2.2 : milli-bobine selle de cheval (a) géométrie 2D (b) géométrie 3D (c) représentation
schématique de la milli-bobine avec le systéme d’étude. Captures depuis I’interface de dessin sous
COMSOL Multiphysics®

Parametre Description Valeur
D diamétre interne de la milli-bobine 2.5 mm
H, hauteur de la boucle 4.23 mm

(1) angle d’ouverture des zones d’arc 120°
L. largeur de la bande de cuivre 0.4 mm
d distance entre boucles pour le dessin 2D 0.97 mm
T
(¢ 180) D
——X=—— 1
2 2
L, largeur interne de la boucle 2.4 mm
(qb X L) X b_ l
180/ "2 ¢
e. épaisseur de cuivre 0.045 mm
a angle d’ouverture entre les 2 boucles 43°

Tableau 2.2 : paramétres géométriques choisis pour la milli-bobine en selle de cheval
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Les parametres geomeétriques présentés ci-dessus ont éte utilisés pour la fabrication des milli-
bobines RF et pour I’é¢tude numérique de leur comportement électromagnétique sous le logiciel
COMSOL Multiphysics®.

1.2. Reéalisation

1.2.1. Fabrication

Les milli-bobines RF sont fabriquées par gravure chimique sur des substrats cuivre/Kapton
de la marque DuPont™Pyralux®AC. Ces substrats présentent des propriétés thermophysiques
adéquats (Tableau 2.3), dont une bonne stabilité thermique, une résistance au déchirement et
aux produits chimiques, de faibles pertes diélectriques et une utilisation possible pour des
applications a hautes fréquences.

Epaisseur diélectrique pm (mil) 45 (1.8)
Résistance thermique jusqu’a 180 °C
Résistance chimique (concentration. %) > 95%

Tableau 2.3 : propriétés des substrats cuivre/Kapton (DuPont™Pyralux®AC).

Les différentes étapes de la gravure chimique sur des substrats cuivre/Kapton sont les
suivantes :

réalisation d’un transparent : le dessin 2D de chacune des milli-bobines présentées
sur les figures (2.1(a) et 2.2(a)) est imprimé en tracé noir dense sur calque transparent.
Celui-ci sert de masque au moment de 1’insolation par rayonnements UV et protége la
zone a graver ;

photosensibilisation : un vernis photosensible « Positiv 20 KONTAKT CHEMIE » est
pulvéris¢ sur une surface du substrat en formant une épaisseur d’environ 6 a 8 um. Ce
vernis est sensible aux UV et permet un transfert en positif du transparent (la zone non
protégée par le masque lors de I’insolation voit son vernis fragilisé et soluble dans le
produit révélateur) ;

insolation UV : le transparent est déposé sur le substrat photosensibilisé, I’ensemble est
exposé a des rayonnements UV. Le masque empéche les UV de détruire le vernis a
certains endroits pour obtenir le dessin voulu ;

développement : le substrat est plongé dans une solution révélatrice (hydroxyde de
sodium) pour éliminer le vernis insolé ;

gravure : le substrat est exposé a un jet de perchlorure de fer qui attaque la zone du
cuivre non protégée par le vernis jusqu'a totale dissolution ;

nettoyage : un ringage a 1’éthanol puis a I’eau pure suivi d’un séchage permet
d’éliminer toute trace du produit de gravure ;

étamage : les gravures réalisées sont plongées dans une solution pour étamage, obtenue
par dissolution de cristaux d’étain (Tin Plating Crystals RS567-812), pour former une
couche protectrice anti-oxydation.
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Des visualisations sous caméra ont été réalisées pour suivre les continuités des pistes
gravées, valider ou rejeter les gravures obtenues. Une gravure non valide présente des
discontinuités sur le ruban de cuivre gravé, qui peuvent étre dues a de courtes expositions aux
UV (le vernis photosensible n’a pas ét¢ assez sensibilis€) ou a des expositions trop longues au
produit de gravure, ce qui peut « attaquer » le cuivre. Plusieurs essais de gravures ont ainsi été
réalisés afin de pouvoir converger vers les conditions opératoires optimales présentées dans le
tableau suivant.

Conditions opératoires

Insolation UV longueur d’onde : entre 340 nm et 440 nm
temps d’exposition : 1 min 30 s.
Développement substrat plongé dans la solution révélatrice pendant 1min
Gravure pendant 1min 30 s
Séchage 45°C pendant 15 min
Etamage gravures plongées dans la solution pendant 30 a 60 s

Tableau 2.4 : conditions opératoires du procédé de fabrication des milli-bobines par gravure sur des
substrats cuivre/Kapton.

Ce processus a permis une réalisation 2D pour chacune des géométries de bobines
considérées. La flexibilité du substrat a ensuite permis une réalisation 3D de la géométrie. Pour
réaliser la géométrie 3D de la milli-bobine en géométrie de Helmholtz, le substrat est replié de
facon a mettre en vis-a-vis les deux boucles de la bobine espacée d’une distance de 2.5 mm
(Figure 2.3). Pour realiser la geometrie 3D de la milli-bobine selle de cheval ; la gravure 2D a
été enroulée et fixée grace a un ruban adhésif isolant sur un tube en PTFE de diamétre externe
2.5 mm (correspondant au diametre de la milli-bobine) (Figure 2.4).

(b)

repliement

(@) (b)

tube

isolant

Figure 2.4 : réalisation de la milli-bobine en selle de cheval. (a) géométrie 2D et (b) géométrie 3D.
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1.2.2. Accord et adaptation

Chacune des milli-bobines fabriquées est connectée a un circuit d’accord et d’adaptation
(principe expliqué dans le chapitre 1 section 4.2.3). Pour ce faire, un insert commercial congu
pour une bobine de surface Bruker adaptée au spectrometre 600 MHz a été réutilisé en
échangeant la bobine de surface déja présente par la milli-bobine fabriquée. Cette derniére a été
ensuite reliée au circuit d’accord et d’adaptation déja présent sur I’insert par un cable coaxial
(non rayonnant).

Le circuit électronique de cet insert « recyclé » ne permet pas 1’adaptation ni 1’accord de la
milli-bobine a la fréquence souhaitée : malgreé plusieurs modifications du kit, nos tentatives sont
restées infructueuses. Pour permettre un bon accord de la milli-bobine, un circuit de pré-accord
est mis en place, comme schématiseé a titre indicatif sur la Figure 2.5.

o
o
[}
cable coaxial—»
9}
-%
T

Figure 2.5 : schéma du circuit d’accord et d’adaptation par couplage capacitif symétrique des deux
milli-bobines fabriquées (adapté de [1]).

Le circuit d’accord et d’adaptation du kit est constitu¢ de condensateurs variables. Le circuit
de pré-accord est constitué de condensateurs fixes dont deux servent a I’accord et a I’adaptation
et un condensateur au pied de la bobine qui permet 1’application d’une tension (alternative)
parfaitement symétrique aux bornes de la bobine (dite symétrisation électronique) qui permet
également de réduire les couplages capacitifs de la bobine avec son environnent et par
conséquent les pertes dans I’échantillon.

La mise en place des milli-bobines fabriquées sur 1’insert commercial, chacune connectée a
son circuit de pré-accord, est illustrée sur la Figure 2.6.

(a) (b)

Figure 2.6 : I’accord et I’adaptation (a) la milli-bobine Helmholtz, (b) la milli-bobine en selle de
cheval.
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L’accord et 1’adaptation sont vérifiés par des mesures a I’aide de 1’analyseur de réseau.
Celui-ci permet de mesurer I’impédance du circuit résonant et de vérifier qu’elle est bien égale
a 50 Q. Il permet également des mesures du coefficient de réflexion par la méthode de 1’onde
réfléchie : I’accord est vérifié lorsque le coefficient de réflexion tend vers 0, comme le montre
la Figure 2.7.

Figure 2.7 : exemple de mesure du coefficient de réflexion a I’aide de 1’analyseur de réseau avec la
milli-bobine en selle de cheval.

Les valeurs des condensateurs du circuit de pré-accord qui permettent I’adaptation a 50 ( et
I’accord a la fréquence de travail (600 MHz) sont déterminées empiriquement par les mesures
du coefficient de réflexion comme indiqué sur la Figure 2.7. Les valeurs retenues pour chacun
des circuits de pré-accord de chaque milli-bobine fabriquée sont résumées dans le Tableau 2.4.

Milli-bobine Helmholtz ~ Milli-bobine selle de cheval

Condensateur d’accord 2.7 pF 4.7 pF
Condensateur d’adaptation 1.2 pF 1.2 pF
Condensateur de 1.2 pF 2.7 pF

symétrisation

Tableau 2.4 : valeurs des condensateurs fixes constituant le circuit de pré-accord permettant I’accord
et I’adaptation de chacune des milli-bobines fabriquées.

Les mesures du coefficient de réflexion avec 1’analyseur de réseau présentées sur la figure
2.7 ont également permis la mesure du facteur de qualité pour chacune des milli-bobines
fabriquées.

Il est calculé dans ce cas par la formule suivante :
w
=2 = 2.1
Q=232 (2.1)

Remarque : I’équation (2.1) différe de 1’équation (1.30) par un facteur 2 car la bobine est
accordeée a la frequence de travail et adaptée a 50 Q [1].

Les valeurs du facteur de qualité obtenues par la formule (2.1) pour chaque milli-bobine sont
résumées dans le Tableau 2.5.
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Milli-bobine de Helmholtz  Milli-bobine en selle de cheval
Facteur de qualité Q 35 50

Tableau 2.5 : valeurs du facteur de qualité mesurées des milli-bobines RF fabriquées.

1.3. Comportement électromagnétique : simulations sous COMSOL
Multiphysics®

Pour déterminer le comportement électromagnétique d’une bobine radiofréquence, dont la
distribution du champ qu’elle produit et sa zone d’homogénéité, il existe plusieurs méthodes
numeriques dont la méthode des éléments finis qui est la méthode implémentée dans le logiciel
COMSOL Multiphysics® utilisé dans le cadre de notre étude.

Cette méthode est utilisée pour résoudre 1’équation de propagation d’une onde
électromagnétique dans un domaine restreint, donnée dans le logiciel par :

jo

Vx,u;l(VxE)—kS(er— )E=0 2.2)

wEy
ou E est le champ électrique, u,, &.-et o sont des propriétés du milieu et représentent
respectivement : la perméabilité, la permittivité relative et la conductivité électrique. k, et g,
représentent respectivement la conductivité thermique et la perméabilité du matériau
conducteur. Dans le cas de notre étude, la résolution de cette équation permet de calculer
I’intensité du champ magnétique produit par chacune des milli-bobines RF avec les modeéles
géométriques considérés (Tableau 2.1 et 2.2) et de représenter sa distribution spatiale dans le
volume d’intérét. Les simulations sont réalisées grace a I’interface physique « Radiofréquence,
ondes électromagnétiques et domaine fréquentiel ». Cette interface est utilisée pour le calcul
des champs électromagnétiques et la représentation de leur distribution dans des systemes a
hautes frégquences.

1.3.1. Modele physique et calcul

Dans le modele COMSOL que nous avons développé pour chacune des bobines considérées,
I’équation d’onde ¢lectromagnétique (2.2) est résolue uniquement dans son air environnant. Il
s’agit d’une résolution en champ proche appropriée pour les résonateurs. Nous avons donc
considéré que le domaine de la simulation du champ magnétique est restreint par une sphere
d'air de conductivité électrique o = 0 S/m et de perméabilité magnétique relative u,, = 1. La
temperature et la pression de l'air sont respectivement 293,15 K et 1 atm. Cette sphére est
suffisamment grande pour que les conditions aux limites n'affectent pas la solution. Celles-ci
ont été spécifiées par une condition de Dirichlet qui permet d'ignorer les flux de diffusion en
imposant une condition d'isolement magnétique qui, par défaut dans COMSOL Multiphysics®,
est de laforme n X E = 0 (le champ électrique arrive a incidence normale a la surface du
conducteur parfait et le champ magnétique est tangentiel). Par ailleurs, le modéle entrainé
considere que la bobine est en cuivre (de perméabilité relative u, = 1, de permittivité relative
& =1 et de conductivité électrique o = 5,99.107 S/m) et prend en compte les pertes
conductrices de surface a l'aide d'une condition d'impédance aux frontiéres donnée dans
COMSOL comme :
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Holr _ _
/—SOST_jO/wn XH+E—-mE)n=mnE)n—E; (2.3)

oU H est I’intensité du champ magnétique et E; est le champ électrique a la surface du
conducteur.

Une tension de port harmonique est assignée entre les deux extrémités de la bobine. Ceci est
accompli en les connectant via un port réduit uniforme. Ce dernier se voit attribuer une
impédance de cable externe de 50 2 et une tension de commande de 1 V. Pour chaque modele
développé, les calculs sont effectués grace a un maillage généré par la méthode des éléments
finis et controlé par les conditions aux limites spécifiées pour chaque domaine et frontiére
consideérés (Figures 2.8 et 2.9).

(b)
Figure 2.8 : maillage généré par la méthode des éléments finis pour les calculs en électromagnétisme
sur la bobine de Helmholtz : a. vue générale ; b. vue zoomée sur le maillage de la bobine.

Figure 2.9 : maillage généré par la méthode des éléments finis pour les calculs en électromagnétisme
sur la bobine en géométrie selle de cheval : a. vue générale ; b. vue zoomée sur le maillage de la
bobine.

1.3.2. Reésultats

Chacun des modéles developpés est exécuté dans une gamme de fréquences pour déterminer,
dans un premier temps, la fréquence d’auto-résonance de la bobine puis en déduire son
comportement et la distribution du champ RF produit a la fréquence de résonance d’intérét
(600 MHz).

Les courbes d’impédance (Figure 2.10) montrent que les bobines résonnent a des fréquences
de I’ordre de 2 GHz. A des fréquences inferieures (dont la fréquence de travail 600 MHz), les
bobines sont dites inductives et produisent un champ magnétique RF intense et homogéne.
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Figure 2.10 : courbe du module de I’impédance du port réduit : a. milli-bobine de Helmholtz ; b.
milli-bobine en selle de cheval.

La norme du champ magnétique radiofréquence produit par chacune des milli-bobines est
tracée dans la direction suivant laquelle le systéeme d’étude est mis en place. Les résultats
obtenus sont présentés sur la Figure 2.11.
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Figure 2.11 : résultats de simulations en électromagnétisme obtenus pour (a) la milli-bobine
Helmholtz et (b) la milli-bobine en selle de cheval.

Les profils obtenus montrent bien que les bobines produisent un champ magnétique RF
intense a des fréquences inférieures a la fréquence d’auto-résonance. Les profils obtenus a
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600 MHz pour chacune des milli-bobines présentent un palier qui indique la zone
d’homogénéité du champ RF produit. La longueur de cette zone est estimée a ~ 2 mm pour la
milli-bobine de Helmholtz et de ~ 1 mum pour la milli-bobine en selle de cheval, avec des
déviations par rapport a la valeur maximale d’environ 1.5% et 2 % respectivement. La
validation de ces résultats de simulations par des mesures expérimentales, réalisées avec la
milli-bobine en Helmholtz et en selle de cheval, est présentée dans le chapitre 3 et 4
respectivement.

2. Protocoles et méthodologie RMN/IRM

Pour réaliser les mesures par RMN/IRM dans les systemes milli-fluidiques et étudier les
écoulements et les phénomenes ayant lieu, il est nécessaire de mettre en place des protocoles et
des méthodes spécifiques et d’optimiser les paramétres de mesure.

Dans cette partie sont présentés des protocoles et des méthodes d’imagerie et de
spectroscopie pour la mesure d’images 2D de champ de vitesse, d’intensité de signal RMN ainsi
que I’étude de la diffusion/dispersion dans un systeme de dimensions millimétriques (un
capillaire).

Les mesures et les résultats présentés dans ce chapitre ont permis :

o d’évaluer le rapport signal-sur-bruit en comparant des mesures réalisées avec chacune
des milli-bobines développées avec celles obtenues avec une bobine commerciale de
diamétre 10 fois supeérieur ;

o de paramétrer les mesures realisées dans chacune des applications développées
(présentées dans les chapitres 3 et 4).

Les expériences sont réalisées sur le spectrométre Bruker Avance IIT1 600 WB, composé d’un
aimant supraconducteur orienté verticalement et produisant un champ magnétique de 14.1 T
correspondant a une fréquence de résonance du proton 1H de 600 MHz. Le systeme d’étude
(le capillaire) est placé dans la bobine radiofréquence pour I’émission et la réception du signal
RMN ; I’ensemble est ensuite glissé dans un systeme de gradient d’imagerie délivrant une
puissance maximale de 150 G/cm. La Figure 2.12 schématise la mise en place et le
fonctionnement général des expériences réalisées.

capillaire emplacement bobine

X X milli-bobine commerciale
bobine RF

insert _I—.

Ll

]

corps de
sonde

Débit imposé

Figure 2.12 : schéma de principe des expériences réalisées.
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2.1. Mesure d’une image 2D

2.1.1. Mesure de I'intensité du signal RMN dans un capillaire

Le protocole de micro-imagerie « mic-MSME : MULTIPLE SLICE MULTIPLE ECHO »
(a base d’écho de spin) implémenté dans Paravision 5.1 est utilisé¢ pour la mesure des images
2D d’intensité de signal RMN. Ce protocole est I’une des techniques d'imagerie qui combinent
a la fois la méthode multi-coupe permettant 1’obtention d’un certain nombre de coupes dans un
seul balayage en "entrelacant” les séquences d'impulsions pour chaque coupe, et la méthode
multi-écho ou une impulsion initiale de 90°est suivie d'un train d'impulsions de 180°
provoquant une série d'échos de spin a différents temps d’écho TE'. Il existe donc autant d’échos
que d’impulsions 180° (cette méthode, appelée Carr—Purcell-Meiboom-Gill (CPMG) et
utilisée pour la mesure de temps de relaxation T,, est présentée dans I’Annexe B). La
combinaison de la méthode des multi-coupes avec la séquence a échos multiples est une
technique tres efficace pour augmenter la quantité d'informations obtenues dans un temps de
mesure donné. (références a consulter [2-5])

Le chronogramme des événements d’une séquence MSME est représenté sur la Figure 2.12.
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Figure 2.12 : chronogramme d’une séquence MSME combinant (a) la méthode multi-écho et (b) la
méthode multi-coupes [6].

Ce protocole a été utilisé pour la mesure d’une carte d’intensité de signal RMN sur une coupe
a un temps d’écho donné. Le but est de comparer, dans des conditions similaires, des mesures
réalisées d’une part avec une des milli-bobines fabriquées et d’autre part avec la bobine
commercial Bruker Mic WB40 H de diamétre interne 25 mm et d’une zone de détection
d’environ 2 cm. Cette comparaison a permis une évaluation du rapport signal sur bruit dans les
deux cas.
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Les mesures sont realisées sur un canal de diamétre 1 mm rempli d’une solution de sulfate
de cuivre, caractérisée par un temps de relaxation longitudinale de T; = 100 ms. Des cartes
axiales (dans le plan orthogonal a I’axe du canal) sont mesurées en utilisant le protocole décrit
ci-dessus avec un temps de répétition long (TR ~ 5T;) et un temps de relaxation T, court afin
d’obtenir des images pondérées par la densité de protons (chapitre 1, section 4.2.2.2)

Les paramétres considérés pour la mesure de cartes 2D d’intensité de signal RMN avec la
milli-bobine selle de cheval et avec la bobine commerciale sont présentés dans le Tableau 2.6,
les résultats obtenus pour chaque série de mesure sont présentés sur la Figure 2.13.

série de mesures (a) série de mesures (b)
TE [ms] 3.8 5.5
TR [ms] 500 500
épaisseur [mm| 2 0.5
nombre d’accumulations 4 1
résolution spatiale [um/pixel] 39 x 39 20 X 20
temps d’expérience [min] 4 2

Tableau 2.6 : jeu de paramétres pour la mesure de cartes 2D d’intensité de signal RMN avec la milli-
bobine selle de cheval fabriquée et avec la bobine commerciale Bruker MicWBA40.

(a)

bobine 2,5mm; SNR= 613.8

(b)

bobine 2,5mm; SNR= 111.0 1e5
Figure 2.13 : mesures de cartes 2D d’intensité de signal RMN réalisées avec la bobine
commerciale Bruker MicWB40 et comparées avec les mesures réalisées avec la milli-bobine en

selle de cheval, dans les conditions de la série (a) et (b) présentées dans le tableau 2.6. Les courbes &
droite présentent les profils radiaux.
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Le rapport signal-sur-bruit (SNR) a été calculé par le rapport de la moyenne du signal relevée
sur une région de la section du capillaire et de la moyenne du bruit relevée sur une région de
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méme taille dans un coin de I’image en dehors de la section du capillaire. Ce rapport est ensuite
normalisé par le volume d’échantillon sondé (€paisseur X section).

En analysant les mesures obtenues avec les paramétres de la série (a), on constate que, pour
un méme volume sondé et dans les mémes conditions de mesure, les cartes obtenues présentent
un bon rapport signal-sur-bruit, qui est indiqué par la présence d’un palier sur chacun des profils
radiaux tracés. La quantification indique une augmentation de I’intensité du signal RMN et du
SNR d’un facteur 15 a 17.

En considérant des conditions de mesure moins favorables (parametres de la série (b)), c’est-
a-dire en réduisant 1’épaisseur de coupe (moins de signal) et la taille du voxel (meilleur
résolution), la qualité de I’image obtenue avec la bobine commerciale est largement détériorée
alors que 1I’image obtenue avec la milli-bobine selle de cheval reste de bonne qualité et avec un
SNR toujours trés acceptable (110).

En comparant 1’image obtenue avec la bobine commercial (présentée sur la Figure 2.13(a))
et I’image obtenue avec la milli-bobine en selle de cheval (présentée sur la Figure 2.13(b)), on
constate un gain en SNR d’un facteur ~ 2.75 sur une épaisseur de coupe 4 fois inférieure en un
temps d’expérience 2 fois réduit.

Les parametres considérés pour la mesure de cartes 2D d’intensité de signal RMN avec la
milli-bobine Helmholtz et avec la bobine commerciale sont présentés dans le Tableau 2.7, les
résultats obtenus sont présentés dans la Figure 2.14.

TE [ms] 5
TR [ms] 300
épaisseur [mm] 0.2
accumulations du signal RMN 8
résolution spatiale [um/pixel] 30 x 30
temps d’expérience [min] 10

Tableau 2.7 : jeu de paramétres pour la mesure de cartes 2D d’intensité de signal RMN avec la milli-
bobine Helmholtz fabriquée et avec la bobine commerciale Bruker MicWB40.

bobine 25mm; SNR= 53.3 bobine 2,5mm; SNR= 358.4 1le6 x10°

McN—
6 175 4 j
5 150,
[+ N
1.25 5 bobine 25mm
4 o
1008 x10°
: :
0755 1
-]
2 c 10
0.50 =
0.5 ‘
1 0.25 —— bobine 2.5mm
0.0
LX) 01 0.2 0.3 0.4 0.5

distance [mm]

le5

Figure 2.14 : mesures de cartes 2D d’intensité de signal RMN réalisée avec la bobine commerciale
Bruker MICW40 et comparées avec les mesures réalisées avec la milli-bobine en géométrie
Helmholtz. Les courbes a droite présentent les profils radiaux.
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Pour un méme volume sondé et dans les mémes conditions de mesure, les résultats obtenus
indiquent une augmentation de 1’intensité du signal RMN avec la milli-bobine de Helmholtz
d’un facteur 4.5 et un gain en SNR d’un facteur 6 a 7.

2.1.2. Mesure de vitesse dans un capillaire

Le protocole « Flowmap » implémenté dans Paravision 5.1 est utilisé pour la mesure d’une
image 2D contrastée en vitesse. Ce protocole est basé sur la séquence d’écho de gradient
(chapitre 1, section 4.2.2.2) en introduisant un encodage spécifique des positions des moments
magnétiques (gradient de champ G, ) afin de mesurer leur déplacement pendant un temps A
entre deux impulsions de gradients, permettant ainsi la mesure d’une composante de vitesse
d'écoulement projetée le long de la direction du gradient de champ magnétique. En répétant
trois fois I'expérience, en appliquant G, le long des trois directions orthogonales de I'espace, on
peut mesurer le champ de vitesse complet a chaque position dans une section de 1’échantillon.

Le chronogramme des événements de ce protocole, comprenant I’impulsion RF, les trois

principaux gradients d’imagerie et le gradient d’encodage de vitesse, est présenté sur la Figure
2.15.

30°
RF ﬂ "
VV v\l un' ( )

Figure 2.15 : chronogramme des événements du protocole « Flowmap » utilisé pour la mesure
d’une carte contrastée par la composante de la vitesse projetée parallélement au gradient de
marquage Gy .

Dans ce protocole, plusieurs gradients sont appliqués simultanément afin de réduire le temps
d'écho TE et avoir acces a des vitesses élevées et/ou des épaisseurs de coupe faibles, ce qui
permet le suivi de phénomeénes qui varient rapidement dans le temps. Ce protocole a été utilisé
pour mesurer une carte 2D de la vitesse suivant la direction principale de 1’écoulement dans le
canal de diamétre 1 mm. Le but est de comparer dans des conditions similaires des mesures
réalisées avec la milli-bobine en selle de cheval et la bobine commercial.

Des cartes axiales (orthogonales a la direction de I’écoulement) sont mesurées en utilisant le
protocole décrit ci-dessus avec les parametres présentés dans le Tableau 2.8. Les résultats
obtenus sont présentés dans la Figure 2.16.

Page | 60



Chapitre 2 : instrumentation spécifique et méthodologie RMN/IRM pour la caractérisation
des écoulements et des transferts en milli-systemes

TE [ms] 7
TR [ms] 500
Epaisseur [mm|] 0.5
Accumulations du signal RMN 4
Résolution spatiale [um/pixel] 39 x 39
A [ms] 2.88
4 [ms] 2.77
Temps d’expérience [min] 6
débit d’écoulement [ml/min]| 0.6

Tableau 2.8 : jeu de paramétres pour la mesure de cartes 2D d’intensité de signal RMN avec la milli-
bobine Helmholtz et avec la bobine commerciale.

bobine commerciale C=19 milli-bobine C=173

in
vitesse [cm/s]

— bobine 25mm

0.5 —— bobine 2.5mm
0.0 == theorie

000 005 010 015 020 025 030 035 040 045
15 20 distance [mm]

Figure 2.16 : mesures de cartes 2D de vitesse suivant la direction principale de I’écoulement
(0.6ml/min) dans un canal avec la milli-bobine selle de cheval (carte de droite) et avec la bobine
commerciale Bruker MicWB40 (carte de gauche).

Afin d’évaluer le « rapport signal-sur-bruit » sur les cartes de vitesse un critére C (mentionné
sur la figure 2.15) est défini par :

V.
c = 2% (2.4)
OVmax
oU V4, la vitesse maximale mesurée au centre de la section et ov,,,4, la déviation standard par
rapport a vy, 4y -

La comparaison des valeurs obtenues pour chacune des cartes mesurées, montre une
augmentation du critere C d’un facteur ~9, ce qui est observé facilement par la qualité de
I’image obtenue et la « netteté » du profil radial tracé.

La comparaison des mesures de cartes de vitesse réalisée avec la milli-bobine de Helmholtz
(présentee dans la section 3 du chapitre 3) ont également montré une nette amélioration de la
qualité de I’image. Une augmentation du critére C d’un facteur > 2 a été obtenu.

& La comparaison entre les mesures réalisées avec la bobine commerciale et les
mesures réalisées avec chacune des milli-bobines développées a montré une nette
augmentation du rapport signal sur bruit ce qui nous a ouvert la voie a une analyse
détaillée des phénomeénes présentés dans les chapitres 3 et 4 de ce manuscrit.
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2.2. Caractérisation du phénomeéne de dispersion dans un capillaire
rectangulaire

2.2.1. Théorie

La séquence PGSE (Figure 2.17) est la méthode standard pour la mesure des coefficients de
diffusion moléculaire par RMN [7,8]. C’est également un moyen puissant de mesure des
coefficients de dispersion qui caractérisent le transport diffusif-advectif [9-14].

TR

90° 180° 90°

Figure 2.17 : chronogramme de la séquence PGSE (adapté de [9,15])

La séquence PGSE est basée sur la séquence d’écho de spin. Elle consiste a appliquer une
impulsion RF de 90° suivi par I’application d’un gradient de champ magnétique pendant un
temps 6 d’intensité g variant linéairement avec la position initiale z, des molécules.
L'aimantation est ainsi soumise a un déphasage —ygdz, par rapport a la situation initiale. Une
impulsion de 180° est ensuite appliquée, suivie d’une seconde impulsion de gradient de champ
appliquée a un instant 4.

Si les molécules sont immobiles pendant la durée 4, le deuxiéme pulse de gradient compense
le déphasage accumulé par 1’application du premier et 1’atténuation du signal d’écho provient
uniquement de la relaxation transverse :

S2t) =S(t =0)exp (— ;—:) (2.5)
ol t =TE/2.

Dans le cas ou les molécules diffusent, on mesurera une atténuation supplémentaire, que 1’on
pourra relier au coefficient de diffusion. Le signal d’écho est alors donné par :

2
S(27) = S(t = 0) exp (— T—T) « £(g,8, 0, Dy) 2.6)

2

La fonction f traduit I’atténuation due a la diffusion des molécules, son expression peut étre
calculée par la résolution des équations de Bloch a lors de la séquence PGSE, dans
I’approximation ou les impulsions de gradient sont rectangulaires [15] :

S(27)
5(0)

= E(21) = exp [—qZDO (A — g)] (2.7)
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ou q = ygd et Dy est le coefficient de diffusion que 1’on cherche a déterminer.

Dans le cas ou les molécules sont en dispersion (diffusion + advection), la résolution des
équations de Bloch, en tenant compte des termes liés a la diffusion et a I’advection, donne :

S(21)

5(0)

= EQ21) = exp [—queff (A - g)] exp[—ivqA] (2.8)

0U D, est le coefficient de dispersion que 1’on cherche a déterminer et v est la composante de
vitesse dans I’axe de la mesure (axe du tube capillaire dans le cas présent¢).

En pratique, I’expérience PGSE s’effectue en faisant varier un paramétre experimental
(g, 6 ou A) a T constant et en tragant 1’évolution de E (27) en fonction du parametre choisi.

Lorsqu’un écoulement est mis en place dans un tube capillaire [16], I’analyse du signal RMN
obtenu par la séquence de mesure PGSE permet :

o d’obtenir par transformée de Fourier inverse la distribution de probabilité¢ de
déplacement des particules, c’est a dire le propagateur moyen P ;

o de calculer la vitesse et le coefficient de diffusion/dispersion par 1’application de
modeéles mathématiques tels que la méthode des cumulants [17,18].

Le propagateur, noté P (A, z), est défini comme la probabilité qu’une particule se déplace de
Z, a z, pendant un temps A.

En notant z = z; — z,, le propagateur moyen est donné par la formule suivante [10]:
_ [ poP (A, 2y 12y + 2)dz,

P(A,7) = T odne (2.9)

ou p, est la densité de spin.

Le signal RMN normalisé obtenu a I’issue de la séquence PGSE est 1i¢ au propagateur moyen
par la relation suivante [10,15]:

S(4,9) _ ff po P(4, zy 12z, exp[—iq(z, — 2o)]dzodz, (2.10)
5(8,0) I podz,
= fﬁ(A,z) exp (—iqz) dz

E(A q) =

Le propagateur moyen est donc obtenu par transformée de Fourier inverse du signal
normalisé E (4, q). Une forme gaussienne de la distribution indique que le régime est établi
c’est-a-dire que toutes les particules s’étalent dans le capillaire et se déplacent sous forme de
« tranche ». Une gaussienne centrée autour de 0 (position initiale des particules) indique que le
régime de transport est purement diffusif. En présence d’un champ de vitesse, la gaussienne se
déplace a la vitesse moyenne de I’écoulement et sa variance augmente en fonction du coefficient
de diffusion effectif jusqu’a établissement du régime.

En pratique, I’obtention du propagateur moyen nécessite d’effectuer un choix pertinent de
paramétres RMN, essentiellement la gamme des valeurs du gradient de champ magnétique et
le temps de diffusion A, en prenant en compte les temps de relaxation de la solution étudiée.

Page | 63



Chapitre 2 : instrumentation spécifique et méthodologie RMN/IRM pour la caractérisation
des écoulements et des transferts en milli-systemes

11 est possible de mesurer la vitesse de 1’écoulement et le coefficient de diffusion/dispersion
en déterminant respectivement le premier et le second moment spatial du propagateur. Le
modéle mathématique le plus robuste est la méthode des cumulants [17-20]. L’application de
ce modele sur le signal RMN E(4A,q), permet d’écrire le développement polynomial
suivant [17,18]:

q° iq®
InE(A q) = —igX, — 7X2 + ?X3 + .. (2.11)

X1, X5,... X; représentent les moments spatiaux ;

Le 1° moment spatial X; est déterminé en tracant la phase du signal RMN, In E(4, q), en
fonction de la variable g = ygé . La vitesse moyenne d’écoulement v est déduite par la relation
Xl = UA

Le coefficient de diffusion/dispersion D est déterminé quant a lui a partir du second moment
spatial X, retrouvé en tragant le module du signal RMN, In|E (4, q)|, par la relation : X, = DA.

2.2.2. Mesure

Une démonstration de ’utilisation de cette méthode pour 1’étude de la dispersion dans un
capillaire de section rectangulaire avec la milli-bobine en selle de cheval développée est
présentée ici.

Les mesures ont été effectuées a tempeérature ambiante (298 K). La vitesse moyenne
d'écoulement a été contrdlée par un pousse-seringue. Les expériences de dispersion ont été
réalisées en variant le temps 4 ou la gamme des valeurs du gradient de champ g. Le but est
d’ajuster les parametres pour observer le phénomeéne dans une gamme de temps adéquate et
atteindre une distribution uniforme des particules en dispersion dans la section d’étude. Les
parametres utilisés pour les calculs et pour les mesures expérimentales sont résumes dans les
Tableaux 2.9 et 2.10.

Parameétre relatif a I’écoulement Caractéristique
Fluide eau
Coefficient de diffusion D, Dy =2.112.107°m?/saT = 25°C
Section du capillaire hxw= 01X 1mm
Débit imposé a la pompe 12.5 pl/min
Nombre de Peclet Vh
Dy
Coefficient de dispersion théorique dans un Pe?
conduit de section rectangulaire [21] Dy ll + ml

Tableau 2.9 : conditions de 1’écoulement pour 1’étude par RMN de la dispersion dans un capillaire.
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Parametres RMN Valeur

A [s] 0.2;05;1

6 [ms] 1.6
y[rad/s.T] 2.6571.108

I max 7;15;30G/cm
Nombre de valeurs de q 128

Tableau 2.10 : conditions de I’écoulement pour I’étude par RMN de la dispersion dans un capillaire.

Pour chaque temps de diffusion 4, le signal RMN complet (parties réelle et imaginaire) a été
acquis. Apres traitement conventionnel du signal RMN (c'est-a-dire correction de la ligne de
base, transformée de Fourier), le spectre a été intégré pour chaque valeur de g afin d'obtenir
E(4,q). Le propagateur expérimental moyen P(4,R) a été obtenu par une transformée de
Fourier inverse de E(4,q) selon I'équation 2.10. La distance z est mise a I'échelle par la
longueur moyenne parcourue vA, le propagateur P est multiplié par la méme quantité pour
conserver une surface unitaire sous le propagateur. Les résultats obtenus sont présentés sur la

Figure 2.18.
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des écoulements et des transferts en milli-systémes
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Figure 2.18 : mesure du signal RMN et du propagateur. Evolution en fonction de g4 €t A.
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La distribution du déplacement longitudinal est asymétrique pour le temps le plus court
considéré. Le temps de diffusion 4 n'est pas assez long pour atteindre un régime asymptotique
et obtenir un propagateur moyen gaussien.

La méthode des cumulant présentée ci-dessus permet de déterminer les deux premiers
moments spatiaux X; et X, et de déterminer ainsi le coefficient de dispersion et la vitesse
moyenne. Les résultats obtenus dans le cas de la mesure présentée sur la Figure 2.18(d), sont
montrés sur la figure suivante.

= Vexp = 2.022.1073m/s; V= 2.269.103m/s
é,"s ! SR H AT AR K KRR AR RRR X
- 1gi XXXXXXXX%XXXX**XX X points exp j
-E 0 x*;{:}é** 1 1 fit
0 5000 10000 15000
q
= Deyp =1.149.1077m?/s; Desr = 1.189.107"m?/s;
) T T T T T T T T T
3 - W 5 X points exp j
% - 1 1 1 L 1 L fit
~ 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
—q? %107

Figure 2.19 : mesure de la vitesse d’écoulement et du coefficient de dispersion dans un capillaire
de section rectangulaire par la méthode des cumulants

Les résultats obtenus par la méthode des cumulants, pour le calcul du coefficient de
dispersion et de la vitesse de I’écoulement, montrent un bon accord entre les valeurs théoriques
et les valeurs expérimentales, avec une différence de ~ 4 %.

La mesure réalisée avec milli-bobine en utilisant le protocole décrit ci-dessus est donc
correcte, ceci montre donc la capacité de la milli-bobine fabriquée a étudier les phénomenes de
dispersion dans des capillaires de dimensions milli-métriques.

3. Conclusion

Pour étudier les écoulements et les transferts en milli-canaux par les méthodes RMN et
I’imagerie IRM, nous avons développé une instrumentation spécifique et optimisé les
protocoles de mesures.

L’instrumentation spéecifique concerne les milli-bobines radiofréquences déeveloppées par un
prototypage simple et avec des moyens peu couteux.

Pour leur développement, nous avons choisi le modéle géométrique le mieux adapté au
systeme de 1’étude milli-fluidique. La fabrication des milli-bobines est réalisée par une
technique de gravure sur des substrats flexibles cuivre/Kapton. Les bobines fabriquées sont
connectées chacune a un circuit électronique pour I’accord et I’adaptation. Un insert
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commercial a été recyclé, auquel nous avons ajouté un circuit de pré-accord pour compléter
I’accord. Chacune des milli-bobines ainsi réalisée est utilisée pour effectuer des mesures de
comparaison avec une bobine commerciale de diametre de détection 10 fois supérieur, ce qui a
permis d’évaluer le gain en rapport signal-sur-bruit. Les résultats obtenus avec les milli-bobines
ont montré une augmentation du SNR jusqu’a un facteur ~15 ; ce qui a nettement amélioreé la
qualité des images mesurées.

Parallélement & ce developpement expérimental, les simulations réalisées sous le logiciel
COMSOL Multiphysique nous ont renseigné sur la distribution du champ radiofréquence
fréquence produit par chaque milli-bobine et la localisation de la zone d’homogénéité du champ
RF. La longueur de cette zone est d’environ 1 mm et 2 mm pour la milli-bobine en selle de
cheval et pour la milli-bobine de Helmholtz respectivement. Ces résultats sont validés par des
mesures expérimentales présentées dans les chapitres 3 et 4. Pour réaliser une étude précise et
détaillée des phénomenes de la milli-fluidique, les mesures sont localisées dans la zone
d’homogénéité du champ RF produit par la milli-bobine dans chaque cas d’étude.
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L’instrumentation et les méthodes présentées dans le chapitre 2 sont utilisées dans ce travail
de thése pour des applications en milli-fluidique. Dans ce chapitre, nous focalisons sur 1’étude
d’un écoulement dans un micro-mélangeur et en particulier sur les caractéres hydrodynamiques.

Nous verrons les protocoles IRM utilisés et I’instrumentation développée spécifiquement
pour la mesure du champ de vitesse dans un micro-mélangeur qui a été dessiné puis fabriqué
au laboratoire.

Les résultats IRM obtenus sont présentés et comparés avec les resultats de simulations par
la mécanique des fluides numériques (MFN). La comparaison entre les deux approches
permettra la validation des expériences, mettra en lumiere leurs limites et montrera 1’impact
d’un petit défaut de fabrication sur I’hydrodynamique de 1I’écoulement.
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1. Contexte et objectifs

Les réacteurs micro-structurés ont suscité un intérét important grace a leur intense capacité
de transfert de chaleur et de matiere ; leur potentiel a été déemontré a travers différentes
applications en chimie et en génie des proceédeés (mentionnées dans le chapitre 1, section 3).
L’utilisation de ces systémes miniaturisés, notamment les micro-mélangeurs, permet un
controle fin de la sélectivité dans les syntheses competitives complexes et une réduction des
colts énergétiques de purification.

Cet intérét a ainsi généré des designs de micro-mélangeurs de plus en plus innovants et de
nombreuses géomeétries sont proposées dans la littérature, des plus simples aux plus complexes
[1]. En réalité, un design simple peut étre tout aussi performant qu’un design complexe [2], la
performance étant régie essentiellement par 1’énergie mécanique injectée et sa localisation a
I’endroit précis ou elle est utile [3]. Les études réalisées sur des micro-mélangeurs en géométrie
Y ou T dans une gamme de nombres de Reynolds (Re) de 5 a 600, ont montré que plusieurs
régimes hydrodynamiques gouvernent 1I’écoulement dans le canal de mélange et impactent la
qualité du mélange [4-7]. L’écoulement étant sensible a la géométrie du micro-mélangeur
(angle entre les canaux et la section de passage), il évolue avec des valeurs croissantes du
nombre de Reynolds, d’un régime dit stratifié vers un régime de vortex symétrique et régulier,
qui devient asymétrique, puis périodique et enfin instable avant d'atteindre la transition
laminaire-turbulent autour de Re = 600. Ces sous-régimes hydrodynamiques améliorent
drastiqguement le mélange et permettent de concilier performance et simplicité de fabrication de
ces micro-réacteurs.

L’étude expérimentale des phénomenes ayant lieu dans les micro-mélangeurs est souvent
réalisée par des moyens de caractérisation chimiques tels que le procédé de Villermaux-
Dushman, qui renseigne sur la performance du mélange grace a une analyse par
spectrophotométrie du produit de la réaction entre deux fluides réactifs [8]. Les autres moyens,
mettant en ceuvre une détection optique, sont généralement privilégiés pour 1’étude des
écoulements a haute résolution. Les méthodes optiques, cependant, restent limitées aux milieux
transparents et peuvent étre invasives car elles nécessitent généralement I'utilisation de traceurs
qui peuvent modifier les propriétés du systeme fluide et/ou non concluantes dés que les effets
de multilamination tourbillonnaire modifient le contraste dans le champ de vision.

Une des méthodes non invasive et non destructive pour 1’étude des phenomeénes dans de tels
systemes est I’imagerie par résonance magnétique (IRM) qui correspond aux géomeétries et aux
matériaux des systemes micro/milli-structurés [9-11].

Des informations supplémentaires sur I'évolution du régime d'écoulement dans les
micro-mélangeurs peuvent étre obtenues au moyen de méthodes analytiques ou de simulations
numeriques, mais celles-ci sont généralement réalisées sur des géométries idéales, c'est-a-dire
sans tenir compte des imperfections potentielles telles que les défauts géométriques qui peuvent
résulter de la fabrication de ces systemes a I'échelle microscopique.

Dans le cadre de notre étude, nous nous intéressons a une géométrie particuliére d’un micro-
mélangeur pour 1’étude de 1’hydrodynamique dans le canal de mélange. Cette étude est réalisée
dans le cadre d’un projet appelé « micro-Mix », financé par le pdle scientifique EMPP (Energie
Mécanique Procedés et Produits) de I’Université de Lorraine, en collaboration avec le
laboratoire LRGP (Laboratoire Réactions et Génie des Procédés). L’objectif général de ce
projet est d’étudier les différents régimes d’écoulements ayant lieu dans des micro-mélangeurs
en confrontant des mesures expérimentales qui combinent I’IRM et la spectrophotométrie par
le protocole de Villermaux-Dushman et des simulations par MFN afin de définir le
dimensionnement et le mode de fonctionnement idéal des micro-mélangeurs.
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L’étude réalisée dans le cadre de ce travail de thése concerne deux approches : les mesures
par IRM et les simulations de MFN. Les résultats obtenus par chacune des approches sont
comparés qualitativement et quantitativement afin de valider 1’évolution du régime de
I’écoulement dans une géométrie particuliére d’un micro-mélangeur.

2. Matériels et méthodes

2.1. Design et conception du micro-mélangeur

Le micro-mélangeur utilisé pour 1I’étude est en géométrie W (dite « en forme d’ancre »).
Dans cette géométrie, les deux canaux d’entrée du micro-mélangeur sont séparés d’un angle
20 = 60° et le canal de sortie se place entre les deux entrées dans une configuration de
« rencontre frontale ». Les trois axes se rejoignent en un point nomme « point de mélange ».
Le micro-mélangeur a été fabriqué par le service mécanique du LEMTA par fraisage dans un
bloc en polyméthacrylate de méthyle (PMMA). Le diamétre interne des canaux est de 1 mm et
la longueur de 10 mm (Figure 3.1).

(@) (b)

entrée 1 sortie entrée 2

et
A &
N

? 1 mm
point de mélange

fente pour la
milli-bobine

!

|

taraudage pour
vis de fixation
sur support
téflon

30 mm

support en PMMA

Figure 3.1 : photographie du micro-mélangeur usiné (a) et sa représentation schématique (b)

2.2. Expériences IRM

2.2.1. Instrumentation

Les expériences IRM sont réalisées sur le spectrométre Bruker Avance 11l 600 WB. Le
micro-mélangeur usiné est placé dans une bobine radiofréquence (RF) pour 1’émission et la
réception du signal RMN, I’ensemble est glissé dans le systéme de gradient d’imagerie délivrant
une puissance maximale de 150 G /cm.

Une premiere série de mesures est réalisée avec la bobine commerciale Bruker MicWB40
'H de diamétre interne 25 mm et d’une zone de détection d’environ 2 cm. Cette série de
mesures est réalisee pour visualiser I’ensemble du micro-mélangeur par une image IRM 3D,
verifier et analyser la géeométrie réalisee par fraisage, effectuer des premiéres mesures
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expérimentales sur le champ de vitesse et comparer les résultats avec les simulations MFN
réalisées sur la géométrie théorique issue de la CAO. Cette géométrie est dénommeée « idéale ».

Les mesures IRM avec la bobine commerciale sont réalisées en parallele au développement
de la milli-bobine de géométrie Helmholtz présentée dans le chapitre 2 (section 1.1.1) adaptée
a la géométrie et aux dimensions du micro-mélangeur. Une seconde série de mesures sur le
champ de vitesse a été, par la suite, effectuée avec cette milli-bobine. Celle-ci est intégree dans
le micro-mélangeur en la glissant dans la fente du bloc en PMMA de facon a prendre « en
sandwich » le point de mélange et les trois canaux (Figure 3.2(a)) ; I’ensemble est Vissé sur un
support en Téflon, lui-méme fixé a I’insert commercial Bruker MicWB40 (Figure 3.2(b)).

circuit de pré‘accord ‘

Figure 3.2 : instrumentation IRM. Mise en place de la milli-bobine de Helmholtz dans le micro-
mélangeur (a) et le montage du dispositif sur I’insert commercial Bruker MicWB40 (b).

L’¢étude de I’hydrodynamique de 1’écoulement est réalisée sur plusieurs coupes dans le plan
orthogonal au sens de 1’écoulement le long du canal de sortie a partir de 2 mm du point de
mélange. De par sa large zone de détection, la bobine commerciale a permis un suivi sur toute
la longueur du canal, contrairement a la milli-bobine de Helmholtz qui a une zone de détection
réduite et centrée sur la zone autour du point de mélange (Figure 3.2(a)).

Pour situer la zone d’homogénéité du champ radiofréquence produit par la milli-bobine et
localiser les mesures sur le champ de vitesse dans cette zone, une carte 2D d’intensité de signal
RMN est réalisée avec la milli-bobine sur le micro-mélangeur rempli d’une solution de sulfate
de cuivre caractérisée par un temps de relaxation longitudinale T; = 100 ms. La carte est
obtenue par le protocole Bruker « mic-MSME » décrit dans le chapitre 2, section 2.1.1. La
mesure est réalisee avec un temps d’écho TE = 4.7mset un temps de répétition
TR = 300 ms. La carte est réalisée sur un champ de vue de 1.2 x 1.2 cm? avec une résolution
spatiale de 47 x 47 um? /pixel. La coupe considérée est orientée suivant I’axe du canal de
sortie du micro-mélangeur, le signal est moyenné sur une épaisseur de 400 wm. La durée de
mesure est d’environ 10 min pour 8 accumulations. Dans la zone de détection de la milli-
bobine, la carte 2D obtenue (Figure 3.3(a)) indigue une zone intense et homogeéne représentée
par un palier sur le profil d’intensité de signal RMN normalisé et tracé le long du canal de sortie
du micro-mélangeur (Figure 3.3(b)). La longueur de cette zone d’homogénéité est d’environ
2 mm avec une déviation par rapport a la valeur maximale estimée a 3 %. Ce résultat est en
tres bon accord avec le résultat de simulation sous COMSOL Multiphysics® présenté dans le
chapitre 2 (section 1.3.2) qui estimait également une longueur de la zone d’homogénéité du
champ radiofréquence produit par la milli-bobine Helmholtz de 2 mm avec une déviation plus
faible, d’environ 1.5 %.
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Figure 3.3 : homogénéité du champ produit par la milli-bobine de Helmholtz. (a) carte d’intensité
de signal RMN normalisée. (b) profil d’intensité normalisée comparé a celui obtenu par la
simulation en électromagnétisme sous COMSOL Multiphysics®.

Une Vérification de I’homogénéité du champ radiofréquence le long du canal de sortie est
réalisée par des mesures de cartes 2D d’intensité de signal RMN, orientées orthogonalement a
I’axe du canal de sortie, sur plusieurs coupes d’épaisseur 200 pum. Les cartes obtenues montrent
I’intensité du signal RMN dans les 3 sections des 3 canaux du micro-mélangeur a des postions
allant de 2 mm a 4 mm a partir du point de mélange (P1 a P4 mentionneées sur la Figure 3.4).

Les cartes obtenues et les profils tracés (Figure 3.4) montrent un signal RMN intense et
homogeéne entre 2 mm et 4 mm du point de mélange. Les coupes (aux positions P1 a P3) sont
bien dans la zone d’homogénéité du champ radiofréquence produit par la milli-bobine. En
s’éloignant par contre (position P4), I’intensité du signal diminue, conformément au profil de
la Figure 3.3. Les profils moyennés dans la direction radiale sont constants avec une déviation
de ~ 2.5 % par rapport a la valeur moyenne de I’intensité de signal, donc I’homogénéité est trés
bonne également dans les plans orthogonaux a 1’axe du canal de sortie.
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Figure 3.4 : suivi de ’homogénéité du signal RMN. (a) cartes 2D obtenues aux positions P1, P2,
P3 et P4 correspondantes a des distances de 2 mm, 2.5 mm, 3 mm et 4 mm du point de mélange.
(b) profils radiaux tracés pour chaque position considérée.
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Pour une étude détaillée et précise de I’hydrodynamique dans le canal de sortie du micro-
mélangeur avec la milli-bobine, les mesures de cartes de vitesses seront donc localisées dans la
zone la plus homogéne du champ radiofréquence, c’est-a-dire dans les coupes aux positions
allant de P1 a P3.

2.2.2. Conditions et paramétres IRM pour les mesures de champs de vitesse

Le fluide d’entrée considéré dans les deux canaux est une solution de sulfate de cuivre a
1072 mol/L, caractérisée par un temps de relaxation longitudinale T; de 100 ms. Les deux
fluides d’alimentation sont véhiculés par le biais de tuyaux en PTFE de 1 mm de diamétre
interne a I’aide d’une pompe péristaltique multicanaux (Ismatec Reglo ICC Digital), utilisée
avec des tuyaux Tygon® S3™ E-LFL, 1.52 mm ID.

La gamme de débit considérée pour I’é¢tude est [1.4 — 4.2] ml/min par entrée
correspondant a des nombres de Reynolds dans la gamme [60 - 200] (Tableau 3.1).

Vitesse maximale dans le canal de

Débit par entrée Re sortie
(ml/min) (dans le canal de sortie) (écoulement de Poiseuille)

(cm/s)
14 59 12
1.9 80 16
2.4 102 20
2.9 123 25
3.2 136 27
3.4 144 28
3.9 165 30
4.2 178 32

Tableau 3.1 : conditions d’écoulement considérés dans le canal de sortie du micro-mélangeur.

Deux jeux de paramétres IRM sont considérés pour la réalisation des deux séries de mesures
de champs de vitesse avec les deux instrumentations considérées.

Les cartes de vitesse 2D réalisées avec la bobine commerciale sont obtenues par le protocole
« Flow-map » présenté dans le chapitre 2 (section 2.1.2), utilisé avec TE = 6 ms,
TR =300 ms, A= 2.16 ms etd = 2.05ms.

Les cartes axiales (dans le plan orthogonal au sens de 1I’écoulement) sont obtenues avec un
champ de vue de 1 x 0.75 cm? correspondant a une résolution spatiale de 29 x 29 um?. Le
suivi de I’évolution du régime de 1’écoulement est réalisé par des mesures sur plusieurs coupes
d’épaisseur 200 um le long du canal de sortie sur une distance de 5 mm a partir de 2 mm du
point de mélange jusqu’a 7 mm. Le temps d’acquisition d’une carte axiale d’'une composante
de vitesse est d’environ 300 s avec 4 accumulations du signal RMN.

Les cartes de vitesse réalisées avec la milli-bobine sont obtenues par le méme protocole et
les mémes paramétres, sur un champ de vue de 0.6 x 0.6 cm? correspondant a une résolution
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spatiale de 23 x 23 pm?. Les mesures sont réalisées sur plusieurs coupes d’épaisseur 200 um
le long du canal de sortie sur une distance de 2 mm a partir de 2 mm du point de mélange
jusqu’a 4 mm. Des cartes sagittale (dans le plan orthogonal aux cartes axiales) sont obtenues
avec un champ de vue de 1 X 1 cm?, correspondant a une résolution spatiale de 39 x 39 um?,
le champ de vitesse est moyenné sur une épaisseur de 400 um. Le temps d’acquisition d’une
carte axiale d’une composante de vitesse est d’environ 300 s avec 4 accumulations du signal
RMN.

Dans les deux séries de mesures, les cartes de vitesses sont obtenues par 1’acquisition de chaque
composante de vitesse séparément, z étant la composante dans le sens de I’écoulement.

La reconstruction des cartes de vitesse est réalisée sous le logiciel Paravision v5.1, I’affichage
et la comparaison des résultats des expériences IRM avec les simulations MFN sont réalisés
avec Python 3.7 sur Jupyter Notebook 6.0.1.

2.3. Caractérisation du micro-meélangeur

Les résultats obtenus par les mesures IRM sur le champ de vitesse dans le canal de sortie du
micro-mélangeur (présentés dans la section 3 de ce chapitre) montrent une forte asymétrie par
rapport aux résultats de la simulation MFN réalisees sur une géométrie « idéale » issue de la
CAO. Nous avons donc soupgonné la présence d’un défaut dans la géométrie du micro-
mélangeur & proximité du point de mélange. Une caractérisation géométrique du micro-
mélangeur a été donc réalisée, d’abord par une image IRM 3D qui a révéle la présence d’un
défaut géométrique di au processus de fabrication, puis par une mesure par micro-tomographie
3D par rayons X, qui a permis une caractérisation du micro-mélangeur avec une meilleure
résolution pour I’extraction de la géométrie « réelle » du micro-mélangeur.

La caractérisation du micro-mélangeur par chacune des techniques citées est détaillée dans
les paragraphes suivants.

2.2.3. IRM 3D

La mesure a été réalisée sur le micro-mélangeur usiné rempli d’une solution de sulfate de
cuivre avec la bobine commerciale Bruker MicWB40 de 25 mm de diametre. Le protocole
« mic-MSME » est utilisé pour I’acquisition successive de nombreuses cartes 2D d’intensité de
signal RMN avec TE =3.2ms et TR = 300ms. L’expérience a duré 13 h avec 8
accumulations. La reconstruction et la visualisation de 1’image 3D ont été effectuées sous le
logiciel ParaView 5.9.0.

L’image obtenue est une matrice de taille 140 X 140 X 256 correspondant a des mesures
d’intensité de signal RMN dans un cube de 1.4 cm de c6té, qui comprend le point de mélange
et les 3 canaux du micro-mélangeur. Les dimensions du voxel sont 0.1 x 0.1 x 0.054 mm3.

L’image montre bien la géométrie attendue du micro-mélangeur « en forme W » (Figure
3.5(@)). Une analyse en composantes principales réalisée sous Matlab a permis une bonne
visualisation de la section droite des 3 canaux du micro-mélangeur : leur section est bien
cylindrique et leur diamétre est trés proche de 1 mm sans incertitude notable et les angles
formés entre la sortie et les deux entrées sont bien égaux a 30°.
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La visualisation des points sélectionnés (spatialement situés dans le volume fluide) montre
I’existence d’un décalage d’alignement entre les axes des trois canaux, ceux-ci ne convergeant
pas précisement au point de mélange : les axes des deux entrées passent de part et d’autre de
I’axe du canal de sortie avec un écart de 90 pm et de 55 um respectivement (Figure 3.5(b)).
L’analyse des images a proximité de I’intersection des trois cylindres réveéle la présence de
copeaux de matiére (résidus solides de PMMA) qui sont restés accrochés en raison du fraisage
et empietent significativement sur le canal de sortie (Figure 3.5(c)).
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Figure 3.5 : image 3D du micro-mélangeur obtenue par mesure IRM (a). VVues dans trois plans de coupe
des projections des points de chaque canal et des lignes centrales qui constituent les axes des micro-
canaux. Zooms sur les trois vues prés du point de mélange, montrant le désalignement des trois micro-
canaux (b). Analyse des images IRM de densité de signal prés de I'intersection des micro-canaux montrant
les résidus en PMMA (c).
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2.2.4. Micro-tomographie aux rayons X

Une micro-tomographie aux rayons X a été réalisée pour la caractérisation a une meilleure
résolution spatiale. Cette technique fournit des informations volumétriques sur la
microstructure de maniére non destructive, en utilisant 1’absorption d’un faisceau de rayons X
qui traverse 1’échantillon pour créer des images de projection. Chaque projection montre un
angle de vue de I’échantillon qui est placé sur un plateau rotatif. Une séquence de projections
est ainsi obtenue, comprise généralement entre 720 et 7000 selon la précision voulue et la
composition de I’échantillon. Une reconstruction est ensuite réalisée (par une transformation
dite de Radon inverse) pour transformer les images de projection en fichiers volumiques
constitués d’une série d’image en coupes transversales a 1’axe de rotation. Ces fichiers 3D
contiennent toute la structure interne ainsi que la forme de I'échantillon. Dans ces fichiers,
I'unité est le voxel (vx) pour Volume/pixel.

La mesure sur le micro-mélangeur est réalisée a l'aide d’un systéme a rayons X (Phoenix
Nanotom 180 kV GE du laboratoire de GeoRessources, Université de lorraine, CNRS) utilisé
en considérant une distance entre la source et I'échantillon de 30 mm, une tension d'accélération
de 80 kV et une intensité de courant de 80 pA. La résolution spatiale est de 6.81 um/voxel.
2000 projections ont été effectuées sur une durée 134 min. Le traitement des données a été
effectué avec le logiciel Avizo® 2022 et VGSstudio 3.5. Les images brutes ont été segmentées
afin d'isoler les trois canaux du micro-mélangeur.

La coupe (dans le plan orthogonal) a proximité du point de mélange a confirmé (de facon
beaucoup plus détaillée) la présence des résidus solides de PMMA (Figure 3.6).

L’effet induit par ce défaut sur ’hydrodynamique de 1’écoulement sera détaillé dans la
partie 3 de ce chapitre.

L g

—1

Figure 3.6: image du micro-mélangeur obtenue par micro-tomographie indiquant le désalignement
des 3 canaux (1) et la présence de copeaux de matiere a proximité du point de mélange (2).
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2.4. Simulations par Mécanique des Fluides Numériques (MFN)

2.4.1. Modeles et calculs

La modélisation et les simulations par MFN de I'nydrodynamique dans le micro-mélangeur
ont éte réalisees a l'aide du logiciel ANSYS 2019 (dont ANSY'S Fluent).

Les simulations sont réalisées sur la géométrie idéale concue a l'aide d'/ANSYS Design
Modeler avec les dimensions présentées sur la Figure 3.1. Comme nous le verrons plus loin, les
résultats numériques obtenus n'ont pas permis de reproduire les champs de vitesse
expérimentaux. Les simulations ont donc été réalisées dans un second temps sur la géométrie
réelle du micro-mélangeur extraite de la mesure de micro-tomographie X et qui comprend donc
les défauts de fabrication identifiés.

Le maillage du domaine numérique est réalisé sous ANSYS Meshing. Pour la géométrie
idéale, un maillage fin par éléments tétraédriques est appliqué a la zone de mélange (maillage
raffiné pour une meilleure précision en raison d’une évolution rapide de I’écoulement dans cette
zone), le reste de la géométrie est maillé par des éléments hexaédriques (Figure 3.7(a)). Un total
d'environ 13.4 x 10° d’éléments de maillage a été employé pour assurer une solution
indépendante du maillage et limiter ainsi les erreurs numériques.

Le maillage de la géométrie « réelle » est d’abord réalisé sous le logiciel Avizo, puis
exportée vers ANSYS Meshing ou le maillage a été raffiné davantage pour atteindre un total
d'environ 7.9 x 10° éléments tétraédriques (Figure 3.7(b)). Un tel nombre de cellules de calcul
était nécessaire pour atteindre des solutions indépendantes du maillage étant donné des effets
importants de la diffusion numérique des éléments tétraédriques.

(a) (b)

Figure 3.7: structure du maillage considéré pour les simulations par MFN pour la géométrie “idéale”
(a) et pour la géométrie “réelle”

Pour les deux géométries, idéale et réelle, le champ de vitesse dans le canal de sortie du
micro-mélangeur a été déterminé par résolution des équations de Navier-Stokes (1.1) pour un
écoulement incompressible et isotherme (et donc des propriétés uniformes de I'eau) en régime
permanent. Les simulations ont été réalisées en considérant des profils de vitesse uniformes aux
entrées, une pression uniforme a la sortie, et une condition de non-glissement a la paroi. Les
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termes d'advection ont été discrétisés en utilisant le schéma QUICK [12,13] et les termes de
diffusion par différences finies.

2.4.2. Traitement des données de simulation MFN

Pour comparer les résultats expérimentaux par IRM et numériques par MFN, il était
nécessaire de considérer des conditions similaires. En raison de la structure du maillage
consideérée pour les calculs, les données de simulation ont été reprises et ont suivi une série de
traitements, en passant par la construction d’un maillage régulier le long du canal de sortie puis
par une moyenne des mailles qui se superposent de facon a avoir une épaisseur de coupe
équivalente a celle considéree dans la mesure IRM.

La construction d’un maillage régulier est réalisée par la fonction « PointVolume
Interpolator » intégrée dans le logiciel de visualisation Paraview. Cette fonction permet
d’interpoler et de déterminer les valeurs de données entre différentes positions et de les
rééchantillonner dans un volume. La construction d’un maillage uniforme avec la fonction
« PointVolume Interpolator » est présentée dans 1’annexe C.

Les données rééchantillonnées sont exportées depuis Paraview sous forme de fichier « .csv »
pour pouvoir reconstruire sous Python (Jupyter Notebook 6.0.1) une matrice 3D pour chaque
composante de vitesse, de moyenner les coupes et d’afficher la coupe moyennée.

3. Caractérisation du champ de vitesse dans le micro-mélangeur

3.1. Champs de vitesse MFN a proximité du point de mélange dans la
géomeétrie ideale

Avant de réaliser les mesures expérimentales du champ de vitesse, il était nécessaire de
comprendre le régime d’écoulement avec la géométrie de micro-mélangeur considérée : ceci a
aidé au paramétrage des mesures et a permis d’obtenir une base de comparaison. Pour cela, des
simulations par MFN ont été réalisées sur la géométrie idéale.

Pour les différents débits considérés (Tableau 1.3), la MFN indique un écoulement stable et
présentant une double symétrie le long des plans transverses zy et zx. A l'entrée du canal de
sortie (c'est-a-dire a proximité de la zone de mélange), I’écoulement suivant la composante
principale v, subit un étranglement et quatre tourbillons (vortex) se développent dans la
direction transversale (Figure 3.8(a)). Ces vortex favorisent le déplacement latéral des
particules de fluide et améliorent ainsi la qualité du mélange. En progressant vers la sortie,
I'intensité de I'écoulement secondaire s'atténue (et donc les composantes de la vitesse
transversale v, et v), s’annulent) car I'écoulement devient de plus en plus axisymétrique et tend
a se développer completement en un profil de Poiseuille.

En augmentant le débit, I’intensité des tourbillons augmente en raison des forts effets
d'inertie et le développement en profil Poiseuille est plus long (Figure 3.8(b)).
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Figure 3.8 : résultats des simulations par MFN de 1’évolution du régime de 1’écoulement dans le
canal de sortie du micro-mélangeur de géomeétrie « idéale ». (a) le débit par entrée est de 1.4 ml/min ;
les cartes axiales correspondent aux position P1, P2 et P3 correspondant respectivement a 2 mm,
3 mm et 6 mm a partir du point de mélange. (b) évolution du régime de 1’écoulement en fonction du
débit appliqué : 1.9 ml/min (b.1) et 2.9 ml/min (b.2). Le vecteur transverse v,,, est représenté par
des fleches superposées sur les cartes de la composante v, , la couleur des fleches (en noir et blanc)
et leur largeur dépend de la norme de ce vecteur.

3.2. Champs de vitesse IRM - bobine commerciale

La premiere série de mesures par IRM a été realisée avec la bobine commerciale Bruker
MicWB40. Les cartes axiales sont présentées dans la Figure 3.9. Ces résultats montrent une
évolution du régime de I’écoulement similaire a celle renseignée par la MFN, c’est-a-dire un
aplatissement de la zone centrale des vitesse axiales (orthogonales a la direction de
I’écoulement) suite a un étranglement de 1’écoulement au début du canal de sortie puis son
arrondissement au fur et a mesure que le régime s’établit. Il est également noté que les vortex
dans le plan transverse sont intenses pres de la zone de mélange et s’atténuent plus loin. Ces
effets (c’est-a-dire I’aplatissement de la zone centrales des vitesses axiales et la formation des
vortex pres du point de mélange) s’intensifient en augmentant le débit d’écoulement.
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Figure 3.9 : résultats des mesures IRM du champ de vitesse réalisées avec la bobine commerciale
Bruker MicWB40. Cartes axiales mesurées a P1, P2 et P3 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm,
et 6 mm a partir du point de mélange. Pour un débit de 1.4 ml/min par entrée (a) et un débit de

1.9 ml/min par entrée (b).

3.3. Limites de la mesure de vélocimétrie IRM

Avec l'augmentation des débits, des gradients de vitesses importants apparaissent pres de la
zone de mélange, c'est-a-dire les valeurs des vitesses varient de plus en plus rapidement lors du
déplacement le long du canal de sortie, en particulier au voisinage de la zone de mélange, ce
qui détériore la précision des mesures IRM. On atteint alors une limite dans la mesure a partir
d’environ 20 cm/s de vitesse maximale dans le canal de sortie non loin du point de mélange.
Cette limite est moins observée dans des coupes plus éloignées ou le régime est mieux établi
(Figure 3.10).
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Figure 3.10 : résultats des mesures IRM du champ de vitesse réalisées avec la bobine commerciale
Bruker MicWB40. Cartes axiales mesurées a P1, P2 et P3 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm,
et 6 mm a partir du point de mélange. Pour un débit de 2.4 ml/min par entrée (a) et un débit de

2.9 ml/min par entrée (b).

Lorsque la carte de distribution des vitesses est trés variable (prés du point de mélange), la
mesure montre donc plus de limitations que lorsque 1’écoulement est invariant, loin du point de
mélange. Cette observation interroge notre capacité a délimiter les gammes de vitesse et les
conditions dans lesquelles la vélocimétrie par IRM pourra fournir des résultats fiables et précis.

Une analyse naive pourrait laisser penser que la vitesse n’est mesurable que si le temps de
traversée moyen des molécules est inférieur au temps d’écho, ¢’est-a-dire si les molécules qui
ont été excitées par ’impulsion RF initiale sont bien les mémes que celles dont on enregistre le
signal RMN dans la coupe. Ceci est d’autant moins vrai que les coupes sont étroites et/ou que
les vitesses axiales sont élevées. Cette condition s’écrit :

volume de la coupe e X mR?
- 3.1)

débit maximal 2 X Quay

Avec TE = 6 ms, cette limite devrait se situer a environ Q,,4, = 0.8 cm3/min, soit Re~20 si
I’on considére un écoulement de Poiseuille établi, pour lequel v, 0, = 27;.

Or, les mesures du paragraphe suivant réalisées grace a la milli-bobine montrent que les
mesures sont validées par la simulation au moins jusqu’a Re~120.

Pour réaliser les mesures du champ de vitesse nous avons choisi un protocole a base d’écho
de gradient qui permet de réduire les temps d’écho. Pour aller plus loin et mieux comprendre
les limitations de la méthode, il est nécessaire a ce stade de modéliser le comportement de
I’aimantation nucléaire, en tenant compte a la fois les parametres détaillés de la séquence (qui
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contient beaucoup d’éveénements impliquant les gradients de champ et le champ RF) et les
simulations RF qui décrivent finement la distribution spatio-temporelle du champ B, dans le
volume de 1’échantillon.

Cette approche, envisagée a court terme au laboratoire dans la continuité de cette étude,
permettra d’améliorer les séquences de mesure pour repousser les limites de la méthode a des
débits plus importants ou des coupes plus étroites.

& Remarque sur la taille du micro-mélangeur utilisé

En raison de cette limite de mesure par IRM, la taille caractéristique du micro-mélangeur
prévue au départ pour cette application a été modifiée au cours de 1’étude. Les canaux étaient
en effet initialement des canaux de 500 um de diamétre. Cette taille avait été choisie car elle
représentait un standard, déja adresse par les simulations MFN et par le protocole Villermaux-
Dushman au laboratoire LRGP. L’¢élargissement du diamétre des canaux a 1 mm a permis de
faciliter I’usinage et surtout d’étendre la gamme des nombres de Reynolds accessibles, tout en
restant dans la limite de la mesure par IRM (Tableau 3.2).

Débit par entré Vitesse max Re Vitesse max Re
© IHF;[:“':ID ree (dans le canal de sortie) (dans le canal de (dans le canal de sortie) (dans le canal de
Limite théorique ¢ ) (cm/s) sortie) (cmys) sortie)
équation (3.1) 0.06 2.04 5.08 0.51 2.5
- 0.1 373 933 0.93 46
0.2 713 18 1.78 9 Limite théorique
04 1392 35 348 175 équation (3.1)
Limite 0.6 20.71 52 5.18 26
expérimentale 0.76 25.80 64 6.45 32
1.4 11.97 59
1.9 16.21 80
24 20.46 102 Limite
29 24.70 123 expérimentale

Tableau 3.2 : liste des vitesses mesurables et gamme des nombres de Reynolds montrant 1’intérét
de ’augmentation du diametre de 500 ym & 1 mm.

3.4.  Champs de vitesse IRM — milli-bobine de Helmholtz

Pour quantifier et comparer le rapport SNR sur les cartes de vitesse réalisées avec la bobine
commerciale et celles avec la milli-bobine, un critére C est défini comme le rapport entre la
vitesse axiale maximale au centre de la section du canal de sortie et la déviation standard
(équation 2.4). Les valeurs du critére C, calculé pour chacune des cartes de vitesse axiale
réalisées avec la bobine commerciale et avec la milli-bobine sont ~15 et ~38 respectivement
(Figure 3.11). Ce critére est donc largement en faveur de la milli-bobine, malgré le fait que les
conditions de mesure avec la milli-bobine sont moins favorable (présentées dans la section
2.2.2). La comparaison visuelle des cartes de la figure 3.10 rejoint cette conclusion. La mesure
est donc globalement de meilleure qualité avec la milli-bobine développée dans cette étude
qu’avec le dispositif commercial.
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v,[cm/s]

Figure 3.11 : comparaison des mesures réalisées avec la milli-bobine de Helmholtz (carte de
gauche, 23 x 23 um?) et avec la bobine commerciale Bruker MicWB (carte de droite,
29 x 29 um?). Cartes obtenues & 3 mm du point de mélange en considérant un débit par entrée de
1.4 ml/min.

Le suivi du régime de I’écoulement est effectué sur plusieurs coupes le long du canal de
sortie. Les positions de coupes considérées sont situées dans la zone d’homogénéité du champ
radiofréquence produit par la milli-bobine (mentionnées précédemment sur la Figure 3.4).

Les cartes IRM obtenues montrent nettement 1’évolution du régime de 1’écoulement dans le
canal de sortie du micro-mélangeur (Figure 3.12). On retrouve bien 1’évolution globale décrite
par les simulations sur la géométrie idéale.
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Figure 3.12 : Les cartes de vitesse présentées de gauche a droite correspondent aux composantes de
la vitesse selon les directions x, y et z respectivement. Le débit par entrée est de 1.4 ml/min
correspondant a un Re sortie de 60. Les cartes de vitesse dans le plan orthogonal a la direction
principale de I'écoulement sont obtenues aux positions des tranches P1, P2, P3 et P4 correspondant
respectivement a 2 mm, 2.5 mm, 3 mm et 4 mm du point de mélange. Le vecteur transversal v,,, est
représenté par des fleches superposées sur la carte de vitesse de la composante dans la direction
principale, la couleur des fleches (échelle noir et blanc) indique I'intensité du vecteur transversal, leur
direction indique son orientation et leur largeur dépend de la norme de ce vecteur.
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Bien que I’évolution qualitative reste similaire, des différences importantes sont a noter,
notamment la double symétrie de I'écoulement qui n'est pas préservee et les écoulements
secondaires qui sont constitués d'une ou deux cellules asymétriques plutét que de quatre
tourbillons comme prévu par les simulations sur la géométrie « idéale » du micro-mélangeur.

Du fait de cette asymétrie des champs vitesses montrée par la mesure IRM, un défaut
géométrique a été soupgonné, d’ou 1’étude sur la caractérisation du micro-mélangeur (présentée
dans la section 2.3 de ce chapitre) et I’extraction de sa géométrie réelle pour réaliser de nouveau
les simulations de MFN en considérant les défauts de fabrication.

4, Comparaison IRM — MFN

Les résultats expérimentaux et numériques sont comparés qualitativement et
quantitativement. La comparaison montre un bon accord entre les deux approches sur plusieurs
coupes ¢étudiées. En augmentant le débit de I’écoulement, 1’accord reste bon jusqu’a la limite
de la mesure IRM (expliquée dans les paragraphes précédents) ou la qualité de I’image se
détériore et ou il devient difficile de déterminer nettement I’évolution du régime de
1I’écoulement (Figure 3.13).
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Figure 3.13 : cartes de vitesse obtenues par IRM (a) et par la simulation MFN (b) pour différents nombres de
Reynolds dans le canal de sortie aux positions de coupe P1 et P2 correspondant respectivement a 2 mm et 3 mm du
point de mélange.

Dans la gamme des vitesses mesurables, I’accord entre les mesures par IRM et les
simulations par la MFN permet de valider la présence de caractéristiques complexes de
I’écoulement dans les canaux de mélange et révele I’impact que peuvent avoir de petits défauts
de fabrication sur I'nydrodynamique dans les micro-mélangeurs.

L’ensemble des résultats obtenus sur le champ de vitesse par I’'IRM et par la MFN sur les
deux géométries idéale et réelle du micro-mélangeur sont présentés dans 1’ Annexe D.

L’écoulement étant sensible a ces défauts de fabrication, il est censé influencer de maniére
significative les performances du mélange. Ceci a été démontré par les simulations de MFN.

Dans le cas de la géométrie "idéale” (et pour tous les debits étudiés), malgré la présence
d'écoulements secondaires, étant donné la double symétrie de I'écoulement, la zone de contact
principale entre les deux flux de fluide reste quasi-planaire, ce qui limite pratiquement le
mélange aux seuls effets de la diffusion. Dans le cas de la géométrie "réelle", la perturbation de
I'écoulement induite par les défauts de fabrication engendre une zone de contact plus large entre
les deux flux qui est supposée augmenter le mélange diffusif (a noter que les simulations
surestiment probablement I'épaisseur de I’interface de mélange a cause des effets de la diffusion
numérique). De plus, les grandes cellules d'écoulement secondaires entrainent un
engloutissement des deux flux, ce qui devrait améliorer I'efficacité du transfert de masse. Il est
donc clair que ces défauts de fabrication non volontaires ont un impact positif sur la qualité du
mélange.

En augmentant le débit de 1’écoulement, étant donné que les effets d'inertie deviennent plus
importants, I'efficacité du mélange est améliorée dans les deux géométries. Cependant, cette
amélioration reste insuffisante dans le cas de la géométrie idéale car I’interface entre les deux
fluides a mélanger reste quasi-planaire. Celle-ci est beaucoup plus prononcée dans le cas de la
géometrie réelle (Figure 3.14).

De plus, dans le cas de la geométrie réelle, il a été remarqué que le défaut peut induire une
instabilité dans I'écoulement (régime non-permanant), ce qui devrait améliorer encore la qualité
du mélange. Du point de vue IRM, ces instabilités pourraient perturber les mesures et affecter
leur sensibilité.
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Figure 3.14 : mesures de champs de concentration obtenues par MFN dans les coupes situées a
3,4,5,6 et 7 mm a partir du point de mélange. Le débit d’écoulement est de 3.4 ml/min par entrée.

5. Conclusions

Dans le cadre de cette étude, les méthodes d'imagerie par RMN ont été utilisées pour étudier
I'nydrodynamique dans un micro-mélangeur en géométrie W. L’étude a été réalisée avec une
instrumentation commerciale (Bruker MicW40) puis avec la milli-bobine de Helmholtz adaptée
a la géométrie du micro-mélangeur. Pour les deux instrumentations considérées, les cartes de
vitesses obtenues dans une gamme de débits en dessous de la limite observée, ont montré une
évolution du régime de 1’écoulement similaire a celle renseignée par les simulations de fluides
numeériques (MFN) réalisées sur la géométrie idéale du micro-mélangeur.

La comparaison entre les résultats obtenus avec la milli-bobine et ceux obtenus avec la
bobine commerciale a montré une ameélioration du rapport signal-sur-bruit d’un facteur 7, ce
qui a nettement amélioré la qualité des images de vitesses obtenues avec la milli-bobine. Ceci
a permis une observation détaillée des asymétries du champ de vitesse et un développement
différent des flux secondaires, en comparaison avec les simulations de MFN sur une géométrie
idéale du micro-mélangeur, révélant ainsi la sensibilité du champ de vitesse a un défaut de
fabrication.

La prise en compte de ces imperfections dans le modéle numérique (a partir de la géométrie
réelle du micro-mélangeur extraite par la micro-tomographie) a permis 1’obtention d’un trés
bon accord entre les résultats expérimentaux et numériques.
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6. Perspectives

Les perspectives offertes par notre étude sont nombreuses. Sur le dispositif existant, des
mesures du champ de concentration sont possibles, en marquant par exemple un des deux flux
avec un agent de contraste (paramagnétique). Les résultats pourront étre confrontés a la
simulation déja effectuée. L’étude hydrodynamique est également envisageable sur plusieurs
géométries (en T, en ancre en variant I’angle entre les canaux), ce qui permettrait de comparer
les systémes et leur efficacité de mélange. Les limites de la vélocimétrie IRM dans ces systémes
devront par contre étre repoussées pour accéder a des vitesses d’écoulement plus rapides et aller
observer les changements de régimes d’écoulement (vortex asymétriques, périodiques...).

De facon plus générale, le travail réalisé dans le cadre du projet micro-Mix a concerné de
nombreuses étapes, trés différentes les unes des autres, de la conception mécanique a 1’étude
numérique et passant par les simulations RF et les mesures IRM. Cette approche globale est
récente au LEMTA et d’autres projets pourront en bénéficier.
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Nous présentons dans ce dernier chapitre I’étude méthodologique réalisée dans le but de
pouvoir visualiser par IRM le développement d’un biofilm bactérien a 1’échelle caractéristique
d’un pore et de caractériser 'impact de la présence du biofilm sur I’hydrodynamique de
I’écoulement.

Cette ¢tude exploratoire a nécessité le développement d’une expérience de croissance d’un
biofilm dans un capillaire de dimensions millimétriques. Nous décrivons dans ce chapitre les
différents protocoles biologiques et les conditions opératoires testées dans ce but.

Le biofilm cultivé est finalement visualisé par 1’acquisition de cartes de temps de relaxation
et du champ de vitesse, en nous servant du systéme d’imagerie commercial puis grace a la milli-
bobine en selle de cheval présentée dans le chapitre 2.
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1. Contexte et objectifs

La géothermie est désormais un acteur important du mix énergétique. Il s’agit d’une énergie
renouvelable, grace a laquelle 1’énergie thermique du sous-sol est valorisée dans des
installations de chauffage ou de climatisation pour des maisons individuelles et des batiments
collectifs, ou pour la production d’électricité. Dans les installations de géothermie, les
gisements d’eau chaude peuvent étre exploités a différentes profondeurs et donc différentes
températures, typiquement entre 30°C (pour la géothermie de surface) et plus de 150°C (pour
les forages a plus de 1500 m de profondeur). Dans tous les cas, I’exploitation nécessite I’emploi
de pompes et d’échangeurs. Lors de 1’exploitation, le colmatage éventuel du réseau poreux du
sol est une source importante de problémes de circulations des fluides et 1’apparition
d’importantes pertes de charge, qui conduisent a une perte d’efficacité des installations et a la
détérioration des installations [1]. Les colmatages peuvent étre causés par des micro-
organismes (des bactéries du sol) qui évoluent dans le réseau poreux et forment des dép6ts de
biofilms. Ceux-ci sont une communauté multicellulaire plus ou moins complexe, de micro-
organismes, adhérant entre eux et a une surface, et sécrétent une matrice adhésive et protectrice.
Cette matrice est hautement hydratée (jusqu’a 90 % d’eau), selon 1’espece bactérienne et les
conditions de croissance, elle peut étre composée de polysaccharides, de protéines, d’acides
nucléiques, d’agents tensioactifs, de lipides, de glycolipides, de cations et de la cellulose chez
certaines especes.

Afin de limiter le développement de biofilms, des produits biocides sont injectés dans le sol
mais 1’évaluation de leur efficacité se fait essentiellement par la mesure de la réduction de
I’activité microbiologique [2], sans prendre en considération la dynamique ayant lieu dans le
systeme, notamment la dispersion du biocide dans le biofilm.

Pour caractériser les biofilms de maniere détaillée, il existe peu de méthodes expérimentales
standardisées [3]. Les techniques d'imagerie ont contribué de fagcon significative a une meilleure
compréhension de leur structure, leur fonctionnalité et leurs interactions [4]. Les techniques de
microscopie comme la microscopie optique, confocale a balayage laser (CLSM), Raman ou
électronique, ont révélé des compositions chimiques, des structures et morphologies a
différentes échelles de longueur [5,6]. D’autres méthodes, comme la tomographie par
cohérence optique, ont révélé de maniere non invasive le développement des biofilms [6,7] et
leurs propriétés mécaniques comme la déformation avec une résolution spatiale de quelques
um [8]. Des parametres géométriques tels que I'épaisseur et la couverture du biofilm peuvent
étre obtenus, mais la résolution, le contraste et le caractére invasif de ces techniques peuvent
présenter des limitations [9,10]. En complément aux techniques d'imagerie, des modélisations
mono et multi-dimensionnelles ont amélioré la compréhension générale des processus des
biofilms impliquant la microbiologie, I'nydrodynamique et la chimie, par exemple pour décrire
la croissance des biofilms dans des conditions environnementales variables [11,12].

Les techniques d’imagerie par résonance magnétique nucléaire ont été largement utilisées
pour 1’étude de biofilm monoculture et de multi-especes car elles peuvent fournir un grand
nombre d’informations, de fagcon non invasive. L’IRM peut révéler la composition et la
structure interne de biofilms a I'échelle du millimetre et permettre une caractérisation globale
du systeme biologique : mesures de la diffusion/dispersion ainsi que le suivi de réactions et
I'analyse chimique. Le phénomeéne de relaxation RMN peut également étre exploité pour la
mesure de cartes contrastées en temps de relaxation T, [13-16] dépendant de 1’environnement
des molécules. Divers autres facteurs dynamiques ont été étudiés, parmi eux, les vitesses
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d'écoulement et leur effet sur la distribution, la croissance et le détachement du biofilm dans les
champs d'écoulement entourant les biofilms cultivés dans des bioréacteurs capillaires ou dans
des milieux poreux [16-28]. Bien que ces techniques, notamment I’IRM, permettent
« d’accéder » a ces systémes, il manque encore des connaissances plus approfondies sur le
transport de masse a l'intérieur et a I'extérieur de la matrice du biofilm. Ces connaissances sont
la base d'une modélisation plus réaliste, nécessaires pour atteindre 1’objectif de développer des
stratégies efficaces pour la remédiation des biofilms. De ce fait, les méthodes de RMN sont en
perpéetuel développement, ceci par I’optimisation des protocoles de mesure [24] et a la mise en
ceuvre d’instrumentations spécifiques.

Dans ce contexte, 1’é¢tude développée dans le cadre de ce travail de theése vise deux objectifs
principaux :

o le premier consiste a développer un protocole de croissance d’un biofilm dans un
capillaire, a caractériser son développement par des visualisations IRM avec
I’instrumentation commerciale standard ainsi qu’a optimiser les parametres de mesure ;

o le second objectif consiste a démontrer la capacité de la milli-bobine en selle de cheval
a effectuer des visualisations plus localisees et avec une meilleure qualité d’image.

2. Matériels et méthodes

La premiére etape a necessité la mise en ceuvre d’un dispositif et d’un protocole de culture
du biofilm. Des visualisations sous microscope optique ont été réalisées afin de maitriser ce
protocole. Les mesures par IRM ont ensuite été effectuees avec les deux instrumentations, pour
répondre aux deux objectifs cités précédemment.

Le dispositif mis en ceuvre pour I’étude, le protocole de culture du biofilm ainsi que les
instrumentations IRM considérées sont présentés dans les paragraphes suivants.

2.1. Dispositif pour la culture du biofilm

Le bioréacteur ou s’effectue la culture du biofilm est un capillaire en verre (CMScientific,
VitroTubes™) de dimensions submillimétriques. Des vannes 3 voies sont placées a I’entrée et
la sortie du capillaire afin de mieux contréler 1’écoulement lors du transport ou de la
manipulation du capillaire (Figure 4.1). L’alimentation de ce bioréacteur est assurée par des
tuyaux en PTFE (@ = 1 mm ) a I’aide d’une pompe péristaltique (Ismatec Reglo ICC Digital)
utilisée avec des tuyaux Tygon® S3™ E-LFL (@ = 1.52 mun). Avant de proceder a la culture
du biofilm, une procédure de nettoyage est appliquée au systeme décrit ci-dessus. Celle-ci
consiste a mettre en circulation une solution de dodécylsulfate de sodium SDS (détergent et
surfactant) 0.1% pendant 30 min dans le systéme, puis rincer avec de ’eau ultrapure (Eau
stérile apyrogéne Otec) pendant 1 h. Une solution d’acide chlohydrique HCL a 0.1M est ensuite
mise en circulation, et un nouveau ringage a 1’eau ultrapure est réalisé jusqu’a I’obtention d’un
pH neutre en sortie du systeme (la vérification est faite a I’aide d’un papier pH).

2.2. Mise en place du dispositif pour les visualisations au microscope optique

Différentes conditions opératoires ont été testées et des visualisations sous microscope ont
été réalisées pour suivre le développement du biofilm dans chaque condition considérée.
L’appareil utilis¢ est un ZEISS Axio Observer avec contraste de phase, utilisant un
grossissement x 40, pour une résolution spatiale de 0.17 um/pixel.
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Le dispositif mis en place pour le suivi du développement du biofilm dans le capillaire par
microscopie otique est présenté sur la Figure 4.1.

Ballon Pompe
d’alimentation  péristaltique

bloc
chauffant

Figure 4.1: dispositif pour la visualisation du développement de biofilm dans un capillaire par
microscopie optique

2.3. Instrumentation IRM

Les expériences IRM sont réalisées sur le spectrometre Bruker Avance 11l 600 WB. Le
capillaire est placé dans une bobine radiofréquence pour I’émission et la réception du signal
RMN.

La bobine commerciale Bruker MicWB40 *H de diamétre interne 25 mm a été utilisée pour
répondre au premier objectif de cette application. Celle-ci permet une visualisation sur une
longueur du capillaire d’environ 2 cm (Figure 4.2(a)).

Pour répondre au second objectif de cette application, la milli-bobine en selle de cheval

développée a été utilisée, la mise en place du dispositif est illustrée sur la Figure 4.2(b).

(@) (b)

wlnl
2,5 mm

/4-mm

chariot pour dacen;ent du
capillaire dans la milli-bobine

Figure 4.2 : mise en place du dispositif pour les visualisations par IRM. (a) avec la bobine
commerciale Bruker MicWB40 et (b) avec la milli-bobine en selle de cheval.
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2.4. Description des protocoles de culture du biofilm

Le processus de culture du biofilm nécessite les étapes principales suivantes :

- une culture bactérienne dans une solution nutritive ;
I’instauration d’une phase d’adhésion des bactéries aux parois du capillaire : une
procédure d’ensemencement est effectuée en remplissant le capillaire par la culture
bactérienne ;

- la multiplication cellulaire et le développement de biofilm : les bactéries retenues aux
parois du capillaire (pendant I’étape précédente) sont alimentées en continu par une
solution nutritive.

Les applications biologiques étant peu nombreuses au laboratoire LEMTA, la mise en ceuvre
de la culture a nécessité de tester plusieurs protocoles et conditions opératoires. Ceux-ci ont été
reproduits sur la base de travaux rapportés dans la littérature [29] et réalisés en collaboration
avec le laboratoire LCPME (Laboratoire de Chimie Physique et Microbiologie pour les
Matériaux et I'Environnement, de 1’Université de Lorraine) dans le cadre de deux projets de
recherche collaboratifs entre les deux laboratoires. Les protocoles considérés sont listés et
décrits dans les paragraphes ci-dessous.

2.4.1. Protocole 1

La souche considérée pour la culture est la Pseudomonas putida KT2440 qui est une
bactérie modéle du sol et non pathogene [32,33], cultivée dans un milieu nutritif (LB -
Sigma L3022) a 31°C jusqu’a une concentration d’environ 107bactéries/ml. Cette
culture circule ensuite dans un capillaire (0.1 x 1 x 100 mm) en boucle fermée a un débit
de 12.5 ml/min soit une vitesse moyenne dans le capillaire de 2 mm/s pendant 24 h.
Les bacteéries retenues aux parois du capillaire (aprés la phase précédente) sont alimentées
en continu avec du milieu LB dilué au dixiéme a température ambiante pour la culture du
biofilm.

Analyse et discussion. Sur la base des visualisations sous le microscope optique il a été
constaté que le processus de développement du biofilm est relativement long : de petits amas
se forment dans le capillaire au bout de 7 a 8 jours environs, puis évoluent lentement.

De plus, il a été observé que tres peu de bactéries ont été retenues aux parois apres 1’étape
d’ensemencement ; ceci pourrait étre dd a des conditions hydrodynamiques (vitesse de
circulation) défavorables au dépot et a 1’adhésion des bactéries a la surface. De plus
I’appauvrissement du milieu de culture en nutriments (circulation des bactéries en boucle
fermée pendant 24 h), pourrait engendrer des modifications physiologiques de la bactérie et
impacter son dépdt et son adhésion.

Ce protocole a éte utilisé a I’intérieur du spectrometre RMN et les mesures ont été réalisées
avec la milli-bobine en selle de cheval. Le suivi a été réalisé sur une duree de 15 jours. Les
visualisations IRM n’ont montré aucune variation notable dans le contraste des images
attribuable a une présence d’un biofilm.
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2.4.2. Protocole 2

La souche considérée pour la culture est la Pseudomonas putida KT2440 cultivée dans un
milieu nutritif (TSB, 0.25% de glucose) a 31°C. Un prélévement depuis cette pré-culture
est transfére dans un nouveau milieu nutritif de TSB frais. La culture bactérienne croit de
fagon exponentielle jusqu’a atteindre une concentration d’environ 10°bactéries/ml. La
culture est utilisée pour remplir un capillaire (1 x 1 x 100 mm). Cette étape
d’ensemencement est réalisée en statique (sans flux) pendant 4 h a I’étuve a 35°C. Les
bactéries retenues aux parois du capillaire (pendant 1’étape précédente) sont alimentées en
continue avec du TSB dilué au dixieme a 35°C pour la culture du biofilm. Le débit
d’alimentation imposé a la pompe est de 1.2 ml/min, soit une vitesse moyenne d’environ
2 cm/s dans le capillaire.

Analyse et discussion. Dans ce protocole, la culture de la bactérie suit une étape de pré-
culture puis une culture ; cette procédure permet sans doute un meilleur apport de nutriments
frais. De plus, la vitesse de circulation dans le capillaire considéré dans ce cas est plus faible,
ce qui avait probablement permis un temps de contact plus long de la bactérie avec la surface.
Il a été également constaté que I’augmentation de la température avait favorisé une pousse
rapide du biofilm ; des structures plus épaisses ont été observées au bout de 48 h et ont continué
a evoluer (Figure 4.3).

[ e,

Siler

oo v:
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Figure 4.3 : développement d’un biofilm sur la paroi inférieure du capillaire. (a) bactéries en phase
de division et (b) biofilm formé apres 5 jours d’alimentation en solution nutritive

Le capillaire (chargé du biofilm) a été transporté sur la plateforme de RMN et mis en place
dans le spectromeétre. Des problémes liés a la manipulation et a la mise en place du dispositif
dans le spectrométre ne nous ont pas permis de mener 1’étude jusqu’a son terme. Les résultats
concernant la présence d’un biofilm dans le capillaire ont donc éte non concluants.

L’étude a été renouvelée, en reproduisant les conditions opératoires du protocole 2
directement sur la plateforme RMN. Aprés ’étape d’ensemencement, le capillaire a été placé
dans le spectrométre, équipé d’un systéme d’injection de flux d’air chaud pour maintenir la
culture & 32°C. Le flux d’air chaud était coupé pendant 1’acquisition des images (pour éviter
des artéfacts dus aux vibrations du capillaire sous I’effet du flux d’air d’une part, et pour ne pas
affecter les valeurs des temps de relaxation T, qui sont dépendant de la température et sensibles
a la valeur du coefficient de diffusion). Les mesures IRM ont révélé des inhomogénéités sur les
cartes de temps de relaxation et sur les cartes du champ de vitesse (illustrés dans la partie des
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résultats). Cette seconde étude n’a malheureusement pas non plus pu étre menée jusqu’a son
terme en raison de fuites dans le dispositif, causées par I’accumulation de biofilm et de
contaminations développées en amont du capillaire et provoquant de fortes pertes de charge et
donc des fuites dans le systéeme.

2.4.3. Protocole 3

Le protocole 2 a été reproduit avec les méme étapes et conditions. Le but était de tester
cette fois-ci I’utilisation d’un agent de contraste IRM afin de réduire les temps de
relaxation et accélérer I’acquisition des images sans changer le contraste entre le biofilm
et la solution extérieure. Sur la base d’une étude rapportée dans la littérature [29], nous
avons choisi I’agent de contraste Magnevist, a base de Gadolinium. Celui-ci a été ajouté
a la solution nutritive et concentré a 1.5 g/1. Cette solution a été utilisée pour alimenter la
culture bactérienne.

Analyse et discussion. La courbe d’étalonnage présentée sur la Figure 4.4(a) montre
I’évolution des temps de relaxation T; et T, mesurés a 600 M Hz en fonction de la concentration
en Magnevist dans 1’eau. Pour une concentration de 1.5 g/l en Magnévist dans la solution
nutritive TBS (1/10%€), les temps de relaxation T; et T, sont de 120 + 5 ms et 30 + 3 ms
respectivement, a température ambiante. Des mesures de densité optique d’une culture de
bactéries dans du (TSB 1/10°™¢) chargée de Magnévist 1.5 g/l ont montré une phase
stationnaire ou aucune croissance bactérienne n’a été observée. Nous avons donc constaté que,
a cette concentration, le Magnévist avait un effet bactéricide.

(a) (b)
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— 10
——T1 T2 E o
- 400 =
g g :
% 300 E
E‘- iy .
S 2 10?
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‘®
=
100 g L o . L] L]
L]
0 10° .
200 400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800 0 50 100 150 200 250 300
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Figure 4.4 : (a) courbe d’étalonnage du Magnévist (dilué dans ’eau) & 600 MHz a température
ambiante (25°C). (b) mesure de la densité optique de la croissance bactérienne dans une solution
nutritive sans et avec agent de contraste Magnévist concentré a 1.5 g/1.

En plus de I’effet bactéricide du Magnévist, les mesures réalisées en IRM ont démontré une
accumulation de I’agent de contraste a certains endroits du capillaire. Cette conclusion a été
déduite de 1’observation de pertes locales de signal RMN (Figure 4.5).
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Figure 4.5 : (a) carte de densité de signal RMN (méthode FLASH, 234 x 234 um? /pixel). (b)
cartes de temps de relaxation (39 x 39 um? /pixel). (c) profils de temps de relaxation tracés le long
du capillaire (de bas en haut). (d) cartes 2D de la composante principale de vitesse v, aux positions
Pl et P2.

Les résultats présentés sur la Figure 4.5 sont obtenus en reproduisant le protocole 3 a la
plateforme de RMN, avant de constater 1’effet bactéricide du Magnévist a la concentration
considérée.
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La carte de densité de signal RMN présentée sur la Figure 4.5(a) est obtenue par un protocole
de base d’écho de gradient. D’aprés cette carte, on pourrait penser que 1’agent de contraste
concentreé dans la solution d’alimentation s’est accumulé dans du biofilm a 1’endroit ou le signal
est atténué, ce qui pourrait étre un indicateur sur la présence du biofilm dans le capillaire.

Des mesures de cartes de temps de relaxation T, et T, (Figure 4.5(b)) sont réalisées par des
protocoles de base d’echo de spin (centrées sur la partie en cadre blanc sur la Figure 4.5(a)).
Les cartes obtenues montrent que I’agent de contraste réduit en effet les temps de relaxation par
rapport a une solution nutritive sans le Magnévist mais n’indique pas de contraste di a la
présence du biofilm : le temps de relaxation T; est homogéne le long du capillaire (Figure 4.5(b)
et (c)) avec une valeur moyenne de 120 + 10 ms. Le temps de relaxation T, mesuré est
d’environ 30 + 2 ms (Figure 4.5(b) et (c)) avec un léger contraste a la position P1, ou la densité
de signal s’est atténuée.

Pour comprendre ces observations, des mesures de cartes de vitesse ont été réalisées avec un
protocole de base d’écho de gradient a deux positons P1 et P2 (Figure 4.5(d)). Les cartes
montrent que la mesure n’est pas réalisable a la positon P1 en raison de la perte du signal a cet
endroit (observée sur la carte de densité de signal). La mesure de carte de vitesse a la position
P2 était réalisable et elle montrait une évolution en poiseuille classique. De ces observations,
on comprend que ces effets ne sont pas liés au biofilm car 1’évolution de 1’écoulement en
présence du biofilm se présente difféeremment (résulats présentés plus tard dans ce chapitre).

En plus de I’effet bactéricide du Magnévist a la concentration considérée, constaté plus tard
dans le protocole de culture, on comprend donc que cet agent de contraste ne s’est donc pas
accumulé dans du biofilm, et les effets observés ne sont pas liés a la présence du biofilm dans
le capillaire.

2.4.4. Protocole 4

Dans ce protocole, une autre souche bactérienne a été considérée, car il a été constate,
d’apres les protocoles précédents, que le biofilm développé par la Pseudomonas putida était
filamenteux et facilement détachable des parois du capillaire, notamment lors de la
manipulation de ce dernier pour sa mise en place dans le spectrométre.

Nous nous sommes orientés vers une nouvelle souche, Shewanella oneidensis, utilisée lors
d’une étude conjointe entre le LEMTA et le LCPME. Les premiers tests de caractérisation que
nous avons faits avec cette bactérie ont démontré la bonne adhésion du biofilm formé. Nous
avons donc reproduit le protocole et les conditions expérimentales tels qu’ils ont été décrits
dans cette étude.

Le protocole consiste a cultiver la Shewanella oneidensis dans un milieu nutritif (LB) a
31°C. Un prélevement depuis cette pré-culture est transféré dans un nouveau milieu nutritif
de LB frais. La culture bactérienne croit de facon exponentielle pour atteindre une
concentration d’environ 10° bactéries/ml. Un conditionnement de la surface du
capillaire a été réalisé en mettant en circulation la solution nutritive pendant 1230 avant
d’accueillir la culture bactérienne. L’ensemencement du capillaire (1 X 1 X 100 mm) est
réalisé sous circulation de la culture bactérienne en boucle fermée pendant 4 ha
température ambiante. Les bactéries retenues aux parois du capillaire sont alimentées en
continu avec du LB dilué au dixiéme a température ambiante pour la culture du biofilm.
Le débit d’alimentation imposé a la pompe est de 1.2 ml/min soit une vitesse moyenne
d’environ 2 cm/s dans le capillaire.
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Analyse et discussion. Sur la base des observations faites au microscope optique (Figure
4.6), le biofilm est formé au bout de 24 h a partir du début de 1’alimentation. Les structures
observées sont épaisses et réparties le long du capillaire majoritairement sur le premier tiers
depuis I’entrée. Ces structures se développent et occupent la section du capillaire. Ces premiéres
structures développées ne sont pas stables/fixes et elles se détachent au passage du flux
d’alimentation.

Il est ainsi constaté que le flux d’alimentation présente un double role : il crée une contrainte
qui conduit les bactéries a s’accrocher aux parois et favorise ainsi leur adhésion [30] mais il
contribue ensuite au détachement du biofilm, lorsque celui-ci devient épais et réduit la section
de passage. L’écoulement le transporte alors et I’emméne coloniser une autre surface en aval.

Apres 48 h de culture, le biofilm observé se présentait sous forme d’un réseau de structures
moins épaisses que celles observées au début de 1’alimentation, mais qui sont plus stables et
semblent consolidées, de sorte qu’elles résistent mieux au passage du flux d’alimentation.

Les étapes d’adhésion et de détachement du biofilm observées sous le microscope optique,
sont illustrees sur la Figure 4.6.

biofilm

paroi du
capillaire

Figure 4.6 : évolution d’un biofilm (développé sur une paroi latérale du capillaire) au cours des
premieres 24 h du protocole 4. (a) formation d’une structure d’épaisseur ~ 300um; (b)
épaississement du biofilm et réduction de la section de passage (c) flux transportant du biofilm
développé en amont (d) détachement d’une partie du biofilm et transport vers une autre surface du
capillaire.

3. Résultats de mesure par IRM

Les résultats présentés dans cette section concernent les visualisons par IRM du
développement d’un biofilm cultivé avec le protocole 4 décrit ci-dessus.

Dans un premier temps, le capillaire est mis en place dans la bobine commerciale
(Figure 4.2(a)). Les étapes concernant le nettoyage, le conditionnement et I’ensemencement du
capillaire sont réalisées en dehors du spectrometre. Apres I’ensemencement, le capillaire est
mis en place dans le spectrometre (position vertical) puis 1’alimentation en solution nutritive
est démarrée (a t = t,). Des mesures IRM sont alors réalisées pour suivre le développement du
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biofilm. Dans un second temps, le capillaire a été ressorti de la bobine commerciale puis placé
dans la milli-bobine en selle cheval afin d’effectuer des mesures localisées.

Les résultats obtenus avec la bobine commerciale puis avec la milli-bobine en selle de cheval
sont présentés ci-dessous.

3.1. Visualisation IRM du développement d’un biofilm et I’impact sur
I’hydrodynamique

Le suivi du développement du biofilm dans le capillaire a €té réalisé par I’acquisition de
cartes de temps de relaxation. Des mesures de cartes 2D de champ de vitesse dans le capillaire
sont réalisees pour suivre I’hydrodynamique en fonction de 1’évolution du biofilm.

3.1.1. Visualisation du developpement du biofilm

o Mesures de cartes de temps de relaxation T,

Les mesure de cartes 2D de temps de relaxation T, sont réalisees en utilisant le protocole
« MSME-T2 map » présenté dans 1’annexe B, avec TR = 15 000 ms ; 16 valeurs de temps
d’écho avec TE,;y = 15 ms. La durée d’expérience est de 24 min.

Des cartes sagittales (dans un plan contenant I’axe du capillaire) sont mesurées avec un
champ de vue de 0.5 x 1.5 cm? correspondant a une résolution de 40 x 120 pm? /pixel.
L’¢épaisseur de coupe considérée est de 500 um.

Les résultats obtenus a différent temps sur une durée de 48 h sont présentés sur la
Figure 4.7. Le flux d’alimentation est coupé pendant la mesure.

S00pm t0 t1:t0+30h t2:t1+1h  t3:2+12h  t4:t3+1h
o o 0 o

1.5cm
fréquence

bicfilm

20 - a— o ] 20 0 20
0.00
p 40 60 80 100 120 140 160 180 200
80 100 120 140 160

T, [ms] T [ms]

Figure 4.7 : cartes de temps de relaxation T, montrant le développement du biofilm sur une
longueur de 1.5 cm dans le capillaire et histogrammes correspondant.

La carte mesurée au debut de la culture du biofilm (t,) indique une distribution homogene
des temps de relaxation T, tous les protons présents dans la solution relaxant avec un temps T,
moyen de 150 + 10 ms. Les cartes mesurées entre t, et t, (Figure 4.7) présentent une
inhomogénéité dans la distribution des temps de relaxation T,, indiquant la présence d’une
population de protons qui relaxent plus rapidement. Cette population correspond aux protons
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présents dans le biofilm, avec un temps de relaxation T, = 100 + 20 ms (Figure 4.7). Les
molécules d’eau confinées dans le biofilm étant moins mobiles, le temps de relaxation des
protons est donc plus court, et un contraste apparait donc entre le biofilm et la solution
extérieure.

Les cartes de temps de relaxation T, montrent une distribution inhomogene du biofilm sur
toute la longueur du capillaire considérée. La comparaison entre les différentes cartes, mesurées
a différents moments indique 1’apparition de nouveaux amas de biofilm a certains moments
mais aussi la disparition de certains autres. Ces observations correspondent a des phénomeénes
de successions d’adhésions /détachements du biofilm.

o Mesure de cartes de temps de relaxation T, et validation de la présence du biofilm

Des mesures de cartes de temps de relaxation T, ont été réalisées en utilisant la méthode
« RARE-VTR » présentée dans I’annexe B, avec TE = 10 ms, 10 valeurs différentes de temps
de répétition TR dans I’intervalle [100 — 10 000 ms] et un facteur RARE de 2. Dans ces
conditions I’expérience a duré environ 40 min. Le flux d’alimentation est coupé pendant la
mesure.

Sur la Figure 4.8 est présenté un exemple de mesure de carte sagittale de temps de relaxation
T, réalisée a la suite de la mesure de la carte de temps de relaxation T, au temps t,.

(b)

4000 160

3500 140
3000 120
2500 100

2000 80

Ty[ms]

Ty [ms]

1500
> 1000 40

500 20

— i —
2000 3400 50 160 0.0 02 04 06 08 10
T, [ms] T, [ms] largeur [mm]

Figure 4.8: cartes de temps de relaxation T; et T, a t, (a) et profils relevés le long du trait
pointillé (b).

Les profils tracés suivant la largeur du capillaire a la position P (Figure 4.8) indique la
diminution simultanée des temps T; et T,, a un endroit identique pres la paroi du capillaire. Ceci
confirme bien la présence du biofilm. En comparaison avec la carte T, la carte T; montre moins
de dépobts de biofilm. La carte T; ayant été réalisée a la suite de la carte T,, cet effet provient
probablement de I’évolution du biofilm au cours de la mesure.

o Visualisation du biofilm dans la section du capillaire et estimation de son épaisseur

Des mesures de cartes axiales (dans le plan orthogonal aux coupes sagittales) sont réalisees
pour visualiser le développement dans la section du capillaire. Ces mesures sont réalisées avec
la méme résolution que celle utilisée pour les cartes sagittales, soit 40 x 120 um? (pour des
raisons expliquées dans ’annexe B). La mesure est réalisée par la séquence multi-coupes,
d’épaisseur 1 mm. Les cartes axiales obtenues sont présentées sur la Figure 4.9.
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Figure 4.9 : cartes axiales de temps de relaxation T, montrant I’évolution du biofilm et son
épaisseur dans la section du capillaire.

Les cartes axiales obtenues aux positions ou le biofilm est observé aux parois du capillaire
sur les cartes sagittales, montre une occupation importante du biofilm de la section du capillaire,
son épaisseur pouvant atteindre 300 um.

@ Les résultats des mesures présentées dans cette section ont permis la visualisation

par IRM d’un biofilm dans un capillaire et le suivi de son évolution dans le temps.
Des amas de biofilm pouvant atteindre des épaisseurs d’environ 300 pm (de la
paroi vers le centre du capillaire) ont été observés.
Le développement d’un biofilm de cette taille le long du capillaire représente un
obstacle qui perturbe impérativement 1’écoulement. Des mesures de I’impact du
développement de biofilm sur I’hydrodynamique sont présentées dans la section
suivante.

3.1.2. Hydrodynamique de I’écoulement en présence de biofilm

Des mesures de cartes 2D du champ de vitesse dans le capillaire sont réalisées avec le
protocole « Flowmap » décrit dans le chapitre 2, avec TR =1000ms, TE = 7 ms,
A=289ms et § =2.78ms. Le temps d’acquisition d’une composante de vitesse est
d’environ 360 s.

Pour suivre I’hydrodynamique, des cartes sagittales sont réalisées avec les mémes
parameétres géométriques que ceux considérés pour la mesure des cartes des temps de relaxation,
et sur la méme partie du capillaire. Des cartes axiales sont mesurées avec un champ de vue de
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0.5 X 0.5 mm?, correspondant a une résolution de 40 x 40 um? /pixel. Le champ de vitesse
est moyenné sur une epaisseur de 1 mm. Les résultats obtenus sont présentés sur la Figure 4.10.
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Figure 4.10 : (a) Cartes de vitesse mesurées (dans un plan contenant ’axe du capillaire) avec la
bobine commerciale Bruker MicWB40. (b) Histogramme des vitesses transverses a I’écoulement.

Au début de I’alimentation (t,), les cartes de vitesse mesurées indiquent la présence d’une
seule composante v, (suivant la direction principale de I’écoulement), uniforme sur la longueur
du capillaire, en accord avec un écoulement de poiseuille. Les composantes v, et v, présentent
des distributions étroites et centrées a 0.

L’évolution du systeme dans le temps montre plusieurs manifestations de 1’impact de la
présence du biofilm sur I’hydrodynamique. D une part, dans les zones ou le biofilm est présent,
la section de passage est rétrécie, ce qui provoque des survitesses. D’autre part, la présence du
biofilm initie des flux secondaires qui semblent évoluer de fagon périodique le long de I’axe du
capillaire. L’initiation de flux secondaires en présence de biofilm est relevée dans la littérature
par Seymour et al. en 2004 [17,29].
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Les auteurs décrivent une distribution spatiale irréguliére d’un biofilm viscoélastique initiant
des instabilités hydrodynamiques et évoluant vers un régime chaotique. La Figure 4.11 montre
I’évolution de 1’écoulement et le développement de telles instabilités dans la section du
capillaire, en comparant deux situations : en absence et en présence du biofilm.
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Figure 4.11 : (a) cartes de vitesse mesurées (dans le plan orthogonal a I’axe du capillaire) avec la
bobine commerciale Bruker MicWB40 et (b) histogramme de distribution des vitesses transverses a
I’écoulement, montrant I’impact de la présence de biofilm sur I’écoulement. Les distances sur les axes
sont en mm.

Les cartes mesurées montrent une forte perturbation de 1’hydrodynamique dans la partie du
capillaire étudiée, pourtant les cartes de temps de relaxation mesurées sur cette méme partie du
capillaire ne montrent la présence que de quelques amas de biofilm, répartis sur les parois du
capillaire avec des épaisseurs pouvant atteindre le tiers de la section de passage du flux.

Notons que la forte perturbation de 1’écoulement peut étre liée également a 1’évolution de la
culture en amont du capillaire ou des dépdts sont inévitablement formés dans le circuit
d’alimentation, probablement en raison des contaminations extérieures (lors du changement de
I’alimentation).
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3.2. Localisation des mesures et amélioration de la qualité d’image

Pour situer la zone d’homogénéité du champ radiofréquence produit par la milli-bobine et
localiser ainsi la visualisation de biofilm dans cette zone, une carte 2D d’intensité de signal
RMN est réalisée avec la milli-bobine sur un capillaire rempli de la solution nutritive LB. La
carte est obtenue par le protocole Bruker « mic-MSME » décrit dans le chapitre 2. La mesure
est réalisée avec TE = 15ms, TR = 15000 ms et un champ de vue de 0.5 X 1.5 cm?,
correspondant a une résolution spatiale de 40 x 120 pm?/pixel. La coupe considérée est
orientée suivant 1’axe du capillaire, le signal est moyenné sur une épaisseur de 500 um. Dans
la zone de détection de la milli-bobine, la carte 2D obtenue (Figure 4.12(a)) indique une zone
intense et homogene représentée par un palier sur le profil d’intensité de signal RMN normalisé
et tracé le long du capillaire (Figure 4.12(b)). La longueur de cette zone d’homogénéité est
d’environ 1 mm avec une déviation par rapport a la valeur maximale estimée a ~3 %. Ce
résultat est en trés bon accord avec le résultat de simulation sous COMSOL Multiphysics®
présenté dans le chapitre 2 (section 1.3.2) qui estimait également une longueur de la zone
d’homogénéité du champ radiofréquence produit par la milli-bobine en selle de cheval de 1 mm
avec une déviation plus faible, d’environ 2 %.
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Figure 4.12 : Homogénéité du champ produit par la milli-bobine en « selle de cheval ». (a) carte
d’intensité de signal RMN normalisée. (b) profil d’intensité normalisée comparé a celui obtenu par la
simulation en électromagnétisme sous COMSOL Multiphysics®.

La deuxiéme partie de notre étude concerne 1’utilisation de la milli-bobine en selle de cheval
pour tester la possibilité de réaliser des mesures localisées et visualiser les phénomeénes ayant
lieu avec une meilleure qualité.

Le capillaire, chargé de la culture du biofilm, est retiré de la bobine commerciale (étude
présentée dans la section précédente) et est mis en place dans la milli-bobine comme présenté
sur la Figure 4.2(b).

Des mesures de vitesses sont réalisées avec le méme protocole considéré lors des mesures
avec la bobine commerciale. Les cartes axiales et sagittales, obtenues avec une résolution
40 x 40 um? /pixel (Figure 4.13), montrent I’évolution de I’hydrodynamique en présence du
biofilm avec une qualit¢ d’image nettement meilleure, ce qui permet de visualiser avec
précision le phénomeéne ayant lieu.
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Figure 4.13 : cartes de vitesse (a) mesurées dans le plan suivant ’axe du capillaire, (b) mesurées
dans le plan orthogonal a 1’axe du capillaire avec la milli-bobine en « selle de cheval ». (c)
histogrammes des composantes des vitesses. Axes géométriques en mm.

4. Conclusions

Dans le cadre de cette étude, nous avons développé une expérience de croissance d’un
biofilm dans un capillaire modele d’un pore. La mise en place d’un protocole de culture d’un
biofilm et la compréhension de son évolution a nécessité plusieurs tests de différentes
conditions opératoires, qui sont basés sur des protocoles rapportés dans la littérature et réalisés
en collaboration avec le laboratoire LCPME.

Dans cette étude, les methodes d'imagerie par RMN ont été utilisées pour visualiser le
biofilm cultivé et a étudier I’impact de sa présence sur I’écoulement. Dans un premier temps
une instrumentation commerciale standard a été utilisée, celle-ci a permis une visualisation
large du capillaire, afin de détecter son évolution. Les paramétres d’imagerie ont été optimisés
de facon a obtenir un bon compromis entre résolution spatiale et temps d’acquisition.

Les visualisations ont montré la formation de biofilm et sa distribution inhomogeéne sur les
parois du capillaire, son épaisseur pouvait atteindre le tiers de la section. Il a été constaté que
ces dépots évoluent dans le temps et peuvent étre détachés quand ceux-ci augmentent en
épaisseur et réduisent la section du passage du flux, ils sont donc transportés pour ensuite
s’accrocher et coloniser d’autres surfaces. Les dépots de biofilm impactent a leur tour
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1I’écoulement, en réduisant la section de passage, ils provoquent des survitesses dans la direction
principale de I’écoulement, et initient des instabilités hydrodynamiques dans le plan transverse.

Les visualisations ainsi obtenues ont permis une compréhension basique de 1’évolution d’un
biofilm et I’interaction flux-biofilm dans un pore. Ces études peuvent étre réalisées de facon
plus approfondie avec 1’instrumentation spécifique développée : la milli-bobine en selle de
cheval, qui a permis une visualisation plus localisée et avec une meilleure qualité d’image.

5. Perspectives

L’instrumentation spécifique et la méthodologie mises en ceuvre dans le cadre de ce travail
de thése, ont démontré leur capacité a fournir des images de bonne qualité, permettant une
visualisation nette et détaillée des phénomenes ayant lieu dans le systéme d’étude. Elles peuvent
ainsi étre exploitées pour fournir d’avantage d’informations sur ce systéeme biologique
complexe, notamment des parametres structurels (épaisseur, densité), des interactions fluide-
structure du biofilm pour une compréhension plus approfondie sur son adhésion. La dynamique
du fluide en évolution avec le développement local du biofilm peut étre suivi par des mesures
du propagateur (présenté dans le chapitre 2, section 2.2) ainsi que les phénomenes de
diffusion/dispersion dans le biofilm. Ces études permettront une meilleure compréhension du
développement du biofilm en général et de la dynamique ayant lieu en particulier, ce qui ouvre
des perspectives vers la mise en ceuvre de stratégies pour une remédiation optimale. Ce sont ces
aspects qui sont au ceeur d’une partie d’un projet financé par I’ANR (BIOCIDES, 2022-2024),
porté par le laboratoire LEMTA et auquel participent le LCPME et I’'IFPEN.
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Conclusion générale et perspectives

Les méthodes de résonance magnétique RMN associées a une instrumentation spécifique et
une méthodologie optimale permettent 1’étude des phénomenes de la milli-fluidique.

Dans le cadre de ce travail de these, nous avons développé une instrumentation spécifique
et optimisé les méthodes de la RMN et de 1’imagerie IRM pour caractériser les écoulements
dans des milli-canaux.

L’approche suivie pour I’amélioration de la sensibilité des mesures est le développement de
milli-bobines radiofréquences de dimensions réduites. Deux modéles géométriques adaptés aux
systemes d’étude ont été choisis de fagon a maximiser le facteur de remplissage, puis les
bobines ont été fabriquées par une technique de gravure sur des substrats flexibles
cuivre/Kapton. Les milli-bobines ont été realisées par un prototypage simple et avec des moyens
peu couteux.

Dans la zone d’homogénéité du champ radiofréquence produit par chaque milli-bobine, une
augmentation du rapport signal-sur-bruit (SNR) d’un facteur jusqu’a ~15 a été obtenue, en
comparaison avec des mesures réalisees dans des conditions similaires avec une bobine
commerciale de diametre interne 10 fois supérieur : la qualité des images obtenues a donc été
nettement améliorée.

Cette méthodologie a ensuite été utilisée dans deux cas d’étude en milli-fluidique.

Le premier cas a concerné la caractérisation de 1’hydrodynamique dans un micro-mélangeur
par des mesures de champs de vitesse. Les résultats IRM obtenus ont été comparés avec les
résultats de simulations par la mécanique des fluides numériques (MFN). La comparaison entre
les deux approches a permis la validation des expériences et a révélé I’'impact d’un petit défaut
de fabrication sur I’hydrodynamique de I’écoulement.

Le second cas d’étude a concerné la visualisation du développement d’un biofilm a I’échelle
du pore et I’étude de I’hydrodynamique de I’écoulement en présence du biofilm. Une
expérience de croissance d’un biofilm dans un capillaire a été¢ développée. Les visualisations
IRM ainsi obtenues ont permis une description basique de 1’évolution d’un biofilm et
I’interaction flux-biofilm dans un pore.

Ces etudes offrent de nombreuses perspectives ; les dispositifs existants peuvent étre utilisés
pour pousser d’avantages les études réalisées dans le cadre de chacune des deux applications :

- Dans le cas de I’étude sur les micro-mélangeurs : le dispositif existant peut étre utilisé
pour des mesures du champ de concentration afin de suivre I’évolution du mélange de
deux fluides. L’étude de I’hydrodynamique est également envisageable sur d’autres
géométries de micro-mélangeurs (en T, en ancre en variant I’angle entre les canaux), ce
qui permettrait de comparer les systemes et leur efficacité de mélange. Les limites de
mesure de vitesses par IRM doivent étre étudiées afin d’étre repoussees et accéder ainsi
a des vitesses d’écoulement plus rapides et observer les différents changements de
régimes d’écoulement (vortex asymétriques, périodiques...),
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Conclusion genérale et perspectives

- Dans le cas de 1’étude de développement de biofilm a 1’échelle du pore : la méthode
développée peut étre exploitée pour fournir d’avantage d’informations sur ce systéme
biologique complexe, notamment la caractérisation de la dynamique du fluide en
évolution avec le développement local du biofilm. Ceci permettrait une meilleure
compréhension de 1’évolution du biofilm et ouvrirait des perspectives vers la mise en
ceuvre de stratégies optimales pour le processus de remédiation.

Page | 116



Annexes

Annexe A : Développement d’une milli-bobine radiofréquence pour 1’étude d’un écoulement
d’eau dans un micro-canal 119

Annexe B : Protocoles de mesures de temps de relaxation 121

Annexe C : Construction d’un maillage uniforme avec la fonction «PointVolumelnterpolator»
sur le logiciel Paraview 5.8 127

Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux 1mm)
par IRM et par la MFN 131







Annexe A

Développement d’une milli-bobine radiofréquence
pour I’étude d’un écoulement d’eau dans un micro-

canal

Ce développement est réalisé dans le cadre de mon stage de Master (Février-Juin 2019), ou
un dispositif (constitué d’un canal droit de section circulaire de diametre 600 um et d’une
bobine RF de taille millimétrique) a été mis en place puis utilisé pour caractériser un écoulement
d’eau dans un micro-canal.

o Mise en ceuvre du dispositif

impression

Dispositifs en Bobine
( 30 PDM S d’excitation
a) ‘ \ [ réception RMN

\

[ J acétone

2"
B

J_—bep—b.h

squelette en bloc PDMS dusposmf
ABS

Canal de diametre
600microns

()

Figure A.1: mise en ceuvre d’un dispositif milli-fluidique (a) méthode de fabrication de dispositif
milli-fluidique[1], (b) dispositif milli-fluidique réalisé, (c) bobine millimétrique de diamétre interne
2.5 mm et I’¢lectronique associée intégrées dans le dispositif

1. Saggiomo, V., & Velders, A. H. (2015). Simple 3D Printed Scaffold-Removal Method for the Fabrication
of Intricate Microfluidic Devices. Advanced Science, 2(9), 1500125.
https://doi.org/10.1002/advs.201500125
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Annexe A : Développement d’une milli-bobine radiofréquence pour 1’étude d’un écoulement
d’eau dans un micro-canal

o Instrumentation IRM

Dispositifs en PDMS avec un
canal de diamétre 600 microns

Figure A.2 : mise en place du dispositif milli-fluidique dans les inserts du spectrométre RMN

o Résultats
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Figure A.3: carte de vitesse axiale et demi-profil radial correspondant. (a) avec la bobine commerciale
(séquence flowmap, FOV=0.5cm, épaisseur de coupe=10mm, 20um/pixel). (b) avec la bobine
millimétrique réalisée (séquence flowmap, FOV=0.4cm, épaisseur de coupe=0.4mm, 16um/pixel).
Q; est le débit imposé a la pompe et Q, est le débit expérimental calculé.
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Annexe B

Protocoles de mesures de temps de relaxation

e Mesure de cartes de temps de relaxation T; dans un capillaire

Le protocole « RARE-T1+T2-map » basé sur le protocole « RARE-VTR » (Rapid
acquisition with relaxation enhancement at variable TR) implémenté dans Paravision 5.1 est
utilisé pour la mesure des cartes de temps de relaxation T;.

Pendant la séquence, l'intensité du signal est mesurée a différents instants du retour de
I’aimantation nucléaire a son état d'équilibre aprés une inversion ou une saturation de
I'aimantation longitudinale. La saturation peut étre obtenue en variant le temps de répétition TR
d'une acquisition par une séquence d’écho de spin ou écho de gradient. Ce protocole est un type
de séquence de récupération par saturation, basé sur le protocole RARE multi-écho, avec une
impulsion RF sélective de 90° suivie d'un train d'impulsions sélectives de refocalisation de
180° séparées par un temps TE inter-écho (Figure B.1). Chaque impulsion de 180° induit un
écho refocalisé comprenant des contributions d'écho de spin et d'écho stimulé. Apres le dernier
écho et un délai Ty, la séquence est répétée avec un temps de répétition TR. Le nombre
d'impulsions de 180° détermine la longueur du train d'échos (ETL) ou facteur RARE. Celui-ci
représente également le nombre de lignes remplies dans le plan de Fourier pour chaque
excitation (impulsion sélective de 90°). TR est ensuite incrémenté afin d’échantillonner la
récupération de |"aimantation. Le temps de récupération de la saturation T, correspond a TR —
(ETL X TE) et la durée totale de l'acquisition d’une matrice 2D de n lignes est > TR X n/ETL,
ou Y TR est la somme de toutes les valeurs de TR utilisées pour échantillonner la récupération
longitudinale de I'aimantation.

TE € TE > Tsat =

¥ TR ~ —
( 90° 180° 180°

_4“r+ ) } -
e e

% E —
i

g \ J ETL)

=]
=

gradients d'imagerie
[}
<

Figure B.1 : chronogramme des événements du protocole « RARE-VTR » (adapté de [1])

1. Pohlmann, A., & Niendorf, T. (Eds.). (2021). Preclinical MRI of the Kidney: Methods and
Protocols (Vol. 2216). New York, NY: Springer US. https://doi.org/10.1007/978-1-0716-0978-1
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Annexe B : protocoles de mesures de temps de relaxation

L’évolution du signal dans chaque pixel est donnée par :

Spixel (1 — exp (TLIR)) (B.1)
Un exemple de mesure de carte 2D de temps de relaxation T, est présenté ici. La mesure est
réalisée a température ambiante avec la bobine commerciale Bruker MicWB40 sur une coupe
dans un capillaire de dimensions 1 x 1 X 100 mm rempli d’une solution caractérisée par un T;
équivalent a celui de I’eau (~ 3s). Le protocole « RARE-VTR » décrit ci-dessus est utilisé avec
les parametres présentés dans le Tableau B.1 pour la mesure d’une carte 2D axiale.

TE [ms] 10
Nombre d’expériences Ty 10
TR [ms] 10000; 6000; 4000; 2000; 1500;1000;500; 250;150; 100

facteur RARE 2
épaisseur [mm] 1

# accumulations 2

matrice 128 x 128
résolution spatiale [um/pixel] 39 x 39

temps d’expérience [min] ~40

Tableau B.1 : paramétres de mesures de cartes 2D de temps de relaxation T; par le protocole
« RARE-VTR » avec la bobine commerciale Bruker MicWBA40 sur un capillaire 1 X 1 X 100 mm
rempli d’eau.

Les cartes d’intensité de signal RMN obtenues pour chaque valeur de TR considérés sont
présentées sur la Figure B.2. Le signal croit dans chaque pixel suivant 1’équation (B.1) et un
ajustement de la croissance exponentielle (Figure B.2(b)) permet la détermination de T; dans
chaque pixel de la section d’étude et de reconstruire ainsi la carte 2D (Figure B.2(c)).
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Annexe B : protocoles de mesures de temps de relaxation
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Figure B.2 : mesure et reconstruction d’une carte 2D de temps de relaxation T; obtenue par le
protovcole « RARE-VTR »

e FEtude de I’effet de la diffusion sur la mesure des cartes de temps de
relaxation T, dans un capillaire.

Le protocole « MSME-T2-map » implémenté sur Paravision 5.1 a été utilisé pour mesurer
les cartes 2D de temps de relaxation T,. Celui-ci est basé sur la méthode des multi-coupes et la
séquence a échos multiples présentée dans le chapitre 2. T, est généralement mesuré par la
séquence Carr-Purcell-Meiboom-Gill (CPMG) ou une impulsion initiale de 90° est suivie d'une
série d’impulsions de 180° couvrant I'ensemble de la décroissance du signal. La décroissance
de I’amplitude de 1’écho est indépendante des inhomogéneités du champ magnétique statique
et est régie exclusivement par T,. La décroissance de I'amplitude des échos peut étre décrite par
I’équation :

_TE
Spixel X €Xp (T—) (B.2)

2
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Annexe B : protocoles de mesures de temps de relaxation

Un exemple de mesure de carte 2D de temps de relaxation T, est présenté ci-dessous. La
mesure est réalisée avec la bobine commerciale Bruker MicWB40 sur une coupe dans le
capillaire de dimensions 1 x 1 x 100 mm rempli d’une solution caractérisée par un T;
équivalent a celui de I’eau (~ 3 s). Le protocole « MSME-T2 » décrit ci-dessus est utilisé avec
les paramétres présentés dans le tableau 2.10 pour la mesure d’une carte 2D axiale (dans le plan
orthogonal a 1’axe du capillaire).

TR [ms] 15000

TE [ms] 74112
TE.ss (temps entre chaque echo) [ms] 7
Nombre d’échos 16
Epaisseur [mm|] 1
Accumulations du signal RMN 1

Matrice 128 x 128

Résolution spatiale [um/pixel] 39 x 39

Temps d’expérience [min| 24

Tableau B.2 : paramétres de mesures de carte 2D de temps de relaxation T, par le protocole
« MSME-T2 » avec la bobine commerciale Bruker MicWB40 sur un capillaire (1 X 1 X 100 mm)
rempli d’eau.

Les cartes d’intensité de signal RMN obtenues pour chaque valeur de TE considérée sont
présentées sur la figure B.3. Le signal décroit dans chaque pixel suivant 1’équation (B.2) et
I’ajustement de la décroissance exponentielle du signal (Figure B.3(b)) permet la détermination
de la carte 2D (Figure B.3(c)).
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Annexe B : protocoles de mesures de temps de relaxation
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Figure B.3: mesure et reconstruction d’une carte 2D de temps de relaxation T, obtenue par le
protocole « MSME-T2».

En menant les mesures sur le développement de biofilms dans un capillaire (chapitre 4), nous
nous sommes rendus compte que les valeurs de T, dépendaient parfois des parametres utilisés
dans la séquence, et en particulier de la resolution spatiale. Ceci pose un évident probléme
lorsque I’on cherche a caractériser la présence du biofilm grace a un contraste T,. Lors de la
mesure a trés haute résolution spatiale, la contribution de la diffusion moléculaire peut en effet
entrainer une atténuation supplémentaire du signal et réduire le temps de relaxation apparent.

Afin d’évaluer cet effet, une série de mesure a été réalisée en mesurant les cartes de
relaxation T, pour différentes résolutions spatiales (dimensions du pixel) tout en gardant
constants les autres paramétres donnés dans le Tableau B.2. Les mesures sont réalisées avec la
bobine commerciale, a la fois sur le capillaire de section carrée et sur un tube RMN de diameétre
5 mm. Les résultats obtenus sont présentés sur la Figure B.4.
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Annexe B : protocoles de mesures de temps de relaxation
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Figure B.4 : évolution du temps de relaxation T, en fonction de la résolution spatiale. Mesure
avec le bobine commerciale Bruker MicWB40. (a) coupe sagittale le long d’un tube RMN (5 mm
ID). (b) coupe sagittale le long d’un capillaire de section carré (1 X 1 mm?).

On observe sur ces images que la valeur moyenne de T, varie presque d’un facteur 2 entre
la plus grande et la plus petite résolution. A haute résolution, les molécules peuvent en effet
sortir de la coupe sous I’effet de la diffusion moléculaire de sorte que le volume excité par les
échos sélectifs successifs contient de moins en moins de protons qui ont été excités a I’instant
initial par I’impulsion a 90°. Ceci entraine une atténuation supplémentaire du signal de RMN
et donc du temps T, déterminé. Notons que cet effet est observé dans les deux cas étudiés, c’est
a dire le tube RMN et le capillaire. De plus, les valeurs des temps de relaxation mesurées pour
chaque résolution considérée sont approximativement les mémes dans les deux cas d’étude. La
taille du systéme d’étude n’a donc pas d’influence significative sur cette mesure donc ce n’est
pas un effet causé par une interaction magnétique avec les interfaces en verre du capillaire.
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Annexe C

Construction d’un maillage uniforme avec la

fonction « PointVVolumelnterpolator » sur le
logiciel Paraview 5.8

La fonction « PointVolumelnterpolator » implémentée dans le logiciel Paraview 5.8 permet de :

O

déterminer les valeurs de données a un emplacement particulier dans un domaine ;
interpoler pour déterminer les valeurs de données entre différentes positions ;
échantillonner des données dans un plan, une ligne ou un volume.

Le rééchantillonnage dans un volume permet d’obtenir un rendu sur lequel des
techniques de visualisation 3D peuvent étre appliquées

Fonctionnement

La fonction VTKpointinterplator interpole entre les valeurs des données source et des données
d’entrée dans un cadre/volume défini en utilisant des noyaux de calcul.

Les étapes consistent a :

fournir un ensemble de données d’entrée (nombre de points, position et dimensions du
domaine d’interpolation) dans lesquelles on souhaiterait interpoler les données d’un
nuage de points source (les vitesses) ;
spécifier un noyau de calcul et un localisateur de points (par défaut
VTKstaticpointlocator qui permet d’identifier les points voisins).
Il existe différents noyaux de calcul, soit :

> linéaire : en moyennant des valeurs de points de voisinage (définir un rayon de

voisinage et le nombre de points voisins a moyenner)

» voronoi : interpole a partir du point le plus proche

> en utilisant des fonctions de pondération : de gauss, shepard...
le noyau est évoqué a plusieurs reprises et interpole les données des points voisins sur
chaque point de I’ensemble des données d’entrée.

o Algorithme de fonctionnement

Pour chaque point p du nuage de points d’entrée P, des points voisins Np sont identifies (grace
au localisateur de points), Np dépend aussi du noyau de calcul spécifié.

Le noyau d’interpolation est appliqué pour calculer les nouvelles valeurs de chaque point du
nuage de points d’entrée P.
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Annexe C : Construction d’un maillage uniforme avec la fonction «PointVolumelnterpolator»
sur le logiciel Paraview 5.8

Remarque :

Si des points voisins n’ont pas pu étre identifiés (dans le cas ou les points de données source
sont trés espacés ou si les points d’entrée sont situés en dehors des limitations des données
source) des stratégies d’interpolation sont appliquées ‘’NullpointStrategy’’ : Maskpoints
(marque les points comme valides ou invalides), Nullvalue (les valeurs de données de sortie

sont définies par la valeur ‘Null’”) ou ClosestPoint (considére le point le plus proche pour
interpoler)
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Figure C.1 : interpolation des données CFD sur une grille plus grossiére pour correspondre aux

conditions de mesure IRM. (a) pour les images axiales et (b) pour les images dans un plan
orthogonal aux images axiales.
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Annexe C : Construction d’un maillage uniforme avec la fonction «PointVolumelnterpolator»
sur le logiciel Paraview 5.8

e Parametres spécifiés pour la construction d’un « grid » uniforme

I = Pproperties (PointVolumelnterpolator4) M | [Ty | & | - |
Kernel |Voronoil(ernel j
Null Points Strategy |Closest Paint ~]
Valid Points Mask I\.ftk‘.falidPuintMask

Array Name

Hull Value Ig

Locator |Static Point Locator |

Locator Parameters

¥ Automatic
Divisions ISD 50 50

Number Of Points
1 Per Bucket

[716161

Source |Eounded Volume j

Volume Parameters

[¥"_Show Box
2 Origin|-0.000526048 -0.000496629 -0.000496745
3 Scale |0.008476 0.001 0.001

Volume Refinement

Refinement Mode ||Jse resolution =
4 | Resolution 170 |34 |34 |

Les parameétres en 2, 3 et 4 sont considérés pour une coupe en orientation axiale (Figure C.1(b)).

Pour une orientation sagittale (Figure C.1(c)), ces parametres sont changés comme suit :
Volume Parameters

¥ Show Box
Origin |-0.000497547 |-0.00420416 |-0.000505663
Scale |0.00845496 |0.00845496 [0.001
" Translation I Scaling
¥ Face Movement
Padding I[]

Volume Refinement
Refinement Mode |Use resolution =

Resolution I 200 200 44
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Annexe C : Construction d’un maillage uniforme avec la fonction «PointVolumelnterpolator»
sur le logiciel Paraview 5.8

e Résultats : données a extraire

Statistics

5 Type: Image (Uniform Rectilinear Grid)
Number of Cells: 196520

Number of Points: 209475

Memory: 4.9 MB

Data Arrays

Name ‘ Data Type ‘ Data Ranges

2 Vx double [-0.128126, 0.340612]
6 e \y double [-0.299428, 0.300866]

© Vz double [-0.173425, 0.173571]

Extents

7 ¥ Extent: 0 to 170 (dimension: 171)
Y Extent: O to 34 (dimension: 35)
Z BExtent O to 34 (dimension: 35)

Bounds

8 ¥ Range: -0.000526048 to 0.00794995 (delta: 0.008476)
Y Range: -0.000496629 to 0.000503371 (delta: 0.001)

Z Range: -0.000496745 to 0.000503255 (delta: 0.001)

Nombre de points dans le fichier de data Fluent.

Coordonnées de 1’origine du volume d’interpolation

Dimensions du volume d’interpolation 1 X 1 X 8 mm

Résolution, spécifiée ici par 29 um x 29 uym x 50 um par ligne de maille

Résultats d’interpolation : nombre de points dans le maillage uniforme

Les composantes de vitesse rééchantillonnées dans un maillage uniforme

Nombre de point dans chacune des directions de 1’espace (ces valeurs sont en fonction
de la résolution spécifiée)

8 | Coordonnées de chague point dans le maillage uniforme

~N|O|oT B WIN|F

Références web

https://vtk.org/doc/nightly/html/classvtkPointinterpolator.html#ae6aa49d65c50cab0c54
ed876a1b94077

https://blog.kitware.com/point-and-smoothed-particle-hydrodynamics-sph-
interpolation-in-vtk/
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Annexe D

Mesures de champs de vitesse dans un micro-
mélangeur (diametre de canaux 1mm) : par IRM et
par la MFN

Dans cette annexe sont présentes les résultats de mesures de champ de vitesse par la mécanique
des fluides numériques (MFN) sur la géométrie idéale et réelle du micro-mélangeur, ainsi que
les mesures IRM avec la milli-bobine de Helmholtz développée, pour les différents débits

considérés.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.1: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie idéale du micro-mélangeur. Le
débit par entrée est de 1.9 ml/min (Reg,r+ie = 80). Les cartes axiales sont obtenues aux positions
P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du point de
mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux

1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.2: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie idéale du micro-mélangeur. Le
débit par entrée est de 2.4 ml/min (Res,r+;e = 102). Les cartes axiales sont obtenues aux positions
P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du point de
mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.3: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie idéale du micro-mélangeur. Le
débit par entrée est de 2.9 ml/min (Res,r+ie = 123). Les cartes axiales sont obtenues aux positions
P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du point de
mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux

1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.4: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie idéale du micro-mélangeur. Le
débit par entrée est de 3.2 ml/min (Res,r+;c = 136). Les cartes axiales sont obtenues aux positions
P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du point de

mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.5: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie idéale du micro-mélangeur. Le
débit par entrée est de 3.4 ml/min (Res,r+;c = 144). Les cartes axiales sont obtenues aux positions
P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du point de
mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.6: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie idéale du micro-mélangeur. Le
débit par entrée est de 3.9 ml/min (Res,r+;c = 165). Les cartes axiales sont obtenues aux positions
P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du point de

mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.7: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie idéale du micro-mélangeur. Le
débit par entrée est de 4.2 ml/min (Res,r+;c = 178). Les cartes axiales sont obtenues aux positions
P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du point de
mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.8: cartes de vitesse obtenues avec la milli-bobine en Helmholtz. Le débit par entrée est de

1.9 ml/min (Regyrtie = 80).

Les cartes axiales sont obtenues aux positions P1, P2 et P3

correspondant respectivement a 2 mm, 2.5 mm et 3 mm a partir du point de mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux

1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.9: cartes de vitesse obtenues avec la milli-bobine en Helmholtz. Le débit par entrée est de
24 ml/min (Resprtie = 102).
correspondant respectivement a 2 mm, 2.5 mm et 3 mm a partir du point de mélange.

Les cartes axiales sont obtenues aux positions P1, P2 et P3
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN

V. [cmyis] s vy [em/s]
140 .
6 i
120 “ !
a \ ;
100 - , % l
80 - 0 g - i
60 - 5 o i
40 i —4
20 r_;' 6 o
0 T T -8
50 100
P1 0 Vy [em/s] 5 Vv, [em/s]
6
101 4
e ‘nﬁ I T
1 0 -
L] 2 - 5 -
30
-4
-6
40 1
| ! : ! : -8
0 10 20 30 40
V, [emis] Vv, [cmis]
P2 01 8
6
10 4 4
i ’
201 . 0
1
-2
30 =
-4
-6
40 1
T T T T T -8
Q 10 20 30 40
P3 Vy [em/s] Vv, [em/s]
0 8
6
104 4
2
201 0
-2
30
-4
-6
40 1
| ! : ! : -8
0 10 20 30 40

V. [em/s]

Vz, Vi [em/s]

ﬂ
g
|

2(

1t

1C

28

2C

1k

1

1z

1

Figure D.10: cartes de vitesse obtenues avec la milli-bobine en Helmholtz. Le débit par entrée est de
29 ml/min (Resortie = 123).
correspondant respectivement & 2 mm, 2.5 mm et 3 mm a partir du point de mélange.

Les cartes axiales sont obtenues aux positions P1, P2 et P3
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.11: cartes de vitesse obtenues avec la milli-bobine en Helmholtz. Le débit par entrée est de
3.2ml/min (Resyrtie = 136).
correspondant respectivement & 2 mm, 2.5 mm et 3 mm a partir du point de mélange.

Les cartes axiales sont obtenues aux positions P1, P2 et P3
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.12: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie réelle du micro-mélangeur.
Le débit par entrée est de 1.9 ml/min (Re,+ie = 80). Les cartes axiales sont obtenues aux positions
P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement & 2 mm, 3 mm, 4 mum et 7 mm a partir du point de
mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux

1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.13: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie réelle du micro-mélangeur.

Le débit par entrée est de 2.4 ml/min (Resprtie = 102).

Les cartes axiales sont obtenues aux

positions P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du

point de mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux

1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.14: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie réelle du micro-mélangeur.
Les cartes axiales sont obtenues aux
positions P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mum & partir du
point de mélange.

Le débit par entrée est de 2.9 ml/min (Regprtie = 123).
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.15: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie réelle du micro-mélangeur.
Le débit par entrée est de 3.2 ml/min (Reg,,+;e = 136). Les cartes axiales sont obtenues aux
positions P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du
point de mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.16: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie réelle du micro-mélangeur.
Le débit par entrée est de 3.4 ml/min (Reg,rtie = 144). Les cartes axiales sont obtenues aux
positions P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du
point de mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.17: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie réelle du micro-mélangeur.
Le débit par entrée est de 3.9 ml/min (Reg,,+;e = 165). Les cartes axiales sont obtenues aux
positions P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mum & partir du
point de mélange.
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Annexe D : Mesures de champs de vitesse dans un micro-mélangeur (diametre de canaux
1mm) : par IRM et par la MFN
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Figure D.18: cartes de vitesse obtenues par la MFN avec la géométrie réelle du micro-mélangeur.

Le débit par entrée est de 4.2 ml/min (Regprtie = 178).

Les cartes axiales sont obtenues aux

positions P1, P2, P3 et P4 correspondant respectivement a 2 mm, 3 mm, 4 mm et 7 mm a partir du

point de mélange.
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Dispositifs et méthodes RMN pour la caractérisation des
écoulements et des transferts en milli-canaux

Notre étude vise a mettre en ceuvre, par des moyens peu colteux, des dispositifs spécifiques
pour 1’étude des écoulements et des phénomenes de transfert dans les systemes milli-fluidiques
et a optimiser les méthodes de RMN/IRM pour leur caractérisation.

Deux applications en milli-fluidique ont été développées. La premiere a porté sur le suivi du
régime d'écoulement et la caractérisation d’instabilités hydrodynamiques ayant lieu dans un
micro-mélangeur. La seconde a porté sur la visualisation du développement d'un biofilm dans
un capillaire de dimensions submillimétriques et la caractérisation de I'hydrodynamique en
présence de ce biofilm. Pour chaque application, un dispositif spécifique a été mis en place,
comprenant le systeme milli-fluidique et la bobine radiofréquence (RF) adaptée a la géométrie
et aux dimensions du systéme. Les milli-bobines ont été fabriquées par gravure sur des substrats
flexibles cuivre/Kapton®. Avec les parametres géométriques considérés, les simulations RF
ont montré que les milli-bobines produisent un champ intense et homogéne et les mesures IRM
démontrent une augmentation du rapport signal-sur-bruit par rapport a la bobine commerciale
MicWB40, ce qui a permis une analyse détaillée des phéenomeénes milli-fluidiques dans les deux
cas d’étude.

Mots-clés : Méthodes RMN/IRM, milli-bobines radiofréquences, milli-fluidique, micro-
mélangeurs, biofilms.

Devices and NMR methods for the characterization of flows and
transfers in milli-channels

Our study aims to implement, with a low-cost methodology, specific devices to study flows and
transfer phenomena in milli-fluidic systems and to optimize NMR/MRI methods for their
characterization.

Two milli-fluidic applications have been developed. The first one consists in the study of the
flow regime and hydrodynamic instabilities occurring in micromixers. The second one concerns
the study of the growth of a biofilm in a capillary of submillimeter dimensions and the
characterization of the hydrodynamics of the flow in presence of this biofilm. For each
application, a specific device was set up, including the milli-fluidic system and the radio
frequency (RF) coil adapted to the geometry and dimensions of the system. The milli-coils were
fabricated by etching on flexible copper/Kapton® substrates. With the considered geometrical
parameters, RF simulations have shown that the milli-coils produce an intense and
homogeneous field and the MRI measurements demonstrate an improvement of the signal-to-
noise ratio compared to the commercial MicWB40 probe, which allows a detailed analysis of
the above mentioned milli-fluidics phenomena.

Keywords: NMR/MRI methods, radiofrequency milli-coils, milli-fluidics, micromixers,
biofilms.
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