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1. 서론 

 
단일 세포(Biological single cell)내에 특정물질을 주입하

여 세포의 발현과정이나 성장과정을 관찰하는 시술은, 유
전자 주입, 인공수정, 질병진단 및 신약개발, 바이오칩 개
발 등 세포를 기반으로 연구가 수행되는 의학, 생명과학 
분야에서 기초시술법으로써 널리 사용되고 있다.1 세포와 
같은 미세 대상물은 사람이 직접 마이크로 환경에 접근하

기 어렵고, 미세 구조물의 제작/조립 공정(micro assembly)과
는 달리 세포는 외부의 기계적인 자극에 대해 매우 연약하

며 배양액 속에 놓여 있기 때문에 세포 주변 환경에 대한 
더 많은 고려가 필요하다. 현재 수행되고 있는 세포조작시

술은 사용자가 현미경을 통한 2 차원 평면 시각정보에만 
의지하여 조작하고 있기 때문에 작업간에 상당한 집중력과 
사용자의 숙련된 조작기술을 요구하고 있으며, 숙련된 사
용자의 경우에도 반복 정밀도가 낮은 문제점이 있다. 

이와 같은 문제점을 해결하고 세포조작의 효율 및 수율

을 높이기 위한 로봇시스템이 2000 년대 초반부터 많은 연
구자들에 의해 연구되고 있으며, 시스템에 대한 사용자의 
개입정도에 따라 크게 원격조작 시스템(telemanipulation 
system2,3)과 자동화 시스템(autonomous manipulation system4,5)
으로 구분지을 수 있다. 전자의 경우, 사용자는 마이크로 
메니퓰레이터를 통해 미세도구를 조작하며, 조작간 발생하

는 힘 정보를 사용자에게 피드백 시켜주는 기법이 연구되

어 왔다. 힘 피드백은 사용자가 충돌정보를 획득하고 세포

에 가하는 힘의 적절한 제어가 가능하게하여 정밀한 조작

을 용이하게 한다. 그러나 이와 동시에, 안정성(stability)과 
투명성(transparency)과 관련된 제어 문제를 야기하며, 대부

분 낮은 자유도의 힘 피드백을 제공한다. 자동화 시스템의 
경우, 대부분의 연구가 현미경 영상을 이용한 비주얼 서보

잉(visual servoing)기법을 기반으로 시스템을 구현하였으며, 
최근에는 마이크로 힘 측정장치를 개발하여 힘 정보를 추
가로 이용하는 방법론이 개발되고 있다. 그러나 세포조작

환경은 세포종류 등에 따라 다양하고 복잡하기 때문에 완
벽한 자동화 시스템 구현이 어려워 성능목표에 제한이 있
거나 잡음/외란 등 외부환경의 변화에 취약한 단점이 있다. 

본 연구에서는 자동화 시스템에서 메니퓰레이터의 반복

성 및 정밀도와 원격조작 시스템에서 사람의 적응성 및 처
리성을 통합하는 shared/traded 제어기반의 단일세포주입을 
위한 텔레로보틱 시스템을 제안한다 (Fig 1). 자동화 모듈이 
미세바늘(micro needle)을 초기위치로부터 주입평면(injection 
plane) 위에 위치시키면 shared 모드가 스위칭 되고, 사용자

가 미세팁을 목표위치까지 가이드하는 동안 영상공간

(image space)에서 컴퓨터 비전(computer vision)에 의해 정의

된 목표궤적위로 사용자의 움직임을 제한한다. 따라서 세
포조작 수행시 사용자가 인지하기 어려운 평면영상에 대한 
깊이 방향보정이 가능하며, 외란 및 잡음에도 빠르게 반응

할 수 있어 사용자는 주입시술의 목적인 목표위치에 도구

를 주입하는 작업에 집중할 수 있다.  
 

2. 텔레로보틱 시스템 
 

개발된 마이크로 텔레로보틱 시스템(Fig. 2)은 마스터 시스

 
Fig. 1 Telerobotic shared/traded control system for single cell 

injection 
 
템, 슬레이브 시스템, 비전 시스템으로 구성되며, 각 시스

템의 좌표계는 {M:(x,y,z)} 3 , {S:(X,Y,Z)} 3 , 
{I:(u,v)} 2 로 각각 정의된다. 마스터 시스템으로서 상용

햅틱장치가 사용되었으며(SensAble, PHANToM), 슬레이브 
시스템은 힘센서(FemtoTools, FT-S270)에 부착된 미세바늘을 
제어하는 마이크로 메니퓰레이터(PI, F-131)와 홀딩 파이펫

을 제어하는 메니퓰레이터(Sutter, MP225)로 구성된다. 비전

시스템은 CCD 카메라(SVS-Vistek, SVS340MUCP)와 마이크

로 렌즈(Moritex, MML2-ST65D)로 구성된다. 조작 대상이 
되는 세포는 발생학 및 발생유전학 연구에 많이 사용되는 
약 800 ~ 1200 μm 크기의 zebrafish 수정란을 사용했다. 

세포주입작업은 세포막을 뚫고 목표위치까지 미세바늘

을 위치시키는 것이며 절차는 1) 미리정의된 깊이좌표계에

의해 미세바늘을 초점평면(focal plane)에 위치시키고, 2) 주 
입평면을 따라 세포막 근처 주입 시작위치점(ps)으로 바늘

을 이동시키고, 3) 목표위치(pt)까지 가이드하는 단계로 구
성된다. 본 연구에서 세포내 최종 목표위치는 호프변환 6 에 
의해 검출된 세포질을 감싸는 원의 중점으로 정의하며 주
입 시작위치점은 목표위치와 같은 v 좌표를 가치는 세포막

근처의 점으로 정의한다. 

 
Fig. 2 Experimental system setup for zebrafish embryo 

manipulation and coordinate frames for master space {M}, 
slave space {S}, and image space {I}. 
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Orthographic camera projection 모델에 대해 슬레이브 공
간에서의 바늘팁의 위치 Sp = (X,Y,Z)T 는 영상공간(image 
space)에서의 팁 위치값 Ip 와 Ip = (u, v)T = (Y/Su+u0, X/Sv+v0)

T

의 관계를 가진다. 여기서 Su, Sv 는 픽셀차원값(μm/px)이고, 
최초 팁 위치 Ip0=(u0, v0)

T는 초점평면에서 템플릿 매칭방법

에 의해 얻어진다.2 메니퓰레이터는 영상평면에서의 움직임

과 평면에 수직한 깊이방향 움직임으로 분할되어 제어되며 
위치제어 입력값은 다음과 같다. 
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여기서 Kp, Kv는 제어게인 대각행렬이고, ξ 는 에러벡터

로서 위치 추종값과 현재 위치와의 차이값인 Ie 의 함수이

며, 최초 팁이 초기위치로부터 주입 시작위치점까지 제어

될 때 다음과 같이 정의된다. 
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여기서 σ는 [0, Sv; Su, 0; Sutanγ, 0]로서 정의된다. 
비주얼 서보잉에의해 팁이 주입 시작위치점에 위치하면 

shared 제어모드로 전환된다(traded 제어). d=σ[Ipt-
 Ips]로 정의

되는 방향벡터에 대해 프로젝션 오퍼레이터(projection 
operator)는 Wd=d[dTd]-1dT 와 같이 정의되고, 사용자가 팁을 
목표위치로 가이드하는 동안 사용자의 위치입력은 방향벡

터 d 에 대한 방향과 이에 수직한 방향 성분으로 분해된다. 
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여기서 R 은 회전행렬, u=Mp-Mp0, αp(μm/mm)는 스케일링 

상수이며, μ 는 무차원 상수이다(0≤μ≤1). μ=1 인 경우 shared 
제어모드가 아닌 일반적인 수동조작모드와 같게 되며, μ=0
인 경우에는 사용자의 위치입력이 강하게 제한되어 팁은 
목표궤적 위에만 놓이게 되나, 외란이나 추적오차발생시 
사용자에 의한 보상입력을 반영할 수 없다. 본 연구에서 μ
는 사용자에 의해 적응적(adaptive)으로 설정된다. 

 
3. 실험결과 

 
실험은 수동조작모드와 제안된 shared/traded 제어모드에 

대해 수행되었으며, 사용자가 팁이 목표위치에 위치해 있
다고 판단할 때까지 데이터를 수집했다. Fig. 3 는 슬레이브 
공간 YZ 평면에서의 팁의 궤적을 나타내며 제안된 방법이 
위치정확성에 대해 더 우수한 결과를 보인다. 목표위치와 
최종위치와의 평균오차는 제안된 방법과 수동조작모드에 
대해 각각 13.94 μm, 90.33 μm 이다. 또한 팁이 세포막에 접
촉한 순간부터 계산된 평균 인터렉션 시간은 제안한 방법

은 2.87 초, 수동조작모드는 4.63 초로서, 제안된 방법을 통
해 짧은 시간안에 높은 정확성으로 작업을 수행한 것을 확
인할 수 있다.  

 
4. 결론 

 
본 연구에서는 단일세포주입을 위한 shared/traded 제어 

기반의 텔레로보틱 시스템을 제안했다. 자동화 모듈이 목
표궤적에 팁을 위치시키는 동안 사용자는 주입시술에 쉽게 
집중이 가능하며 조작시 발생하는 외란이나 잡음에 대해서 

 

 
Fig. 3 Trajectory of the slave tip in slave space for the manual mode 

(top) and the shared/traded mode (bottom). A cross 
represents the starting position ps, the dotted line is the 
desired path. 

 
도 보상이 가능하고, 높은 정확성으로 빠른 작업수행이 가
능함을 보였다. 

 
후기 
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