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СОЗДАНИЕ  АНАЛИТИЧЕСКОЙ  УСТАНОВКИ   
ДЛЯ  БИОЛОГИЧЕСКИХ  ИССЛЕДОВАНИЙ  НА  ОСНОВЕ 

ОПТИЧЕСКОГО  МИКРОСКОПА  AXIO  OBSERVER  D1  
И  МИКРОЧИПОВЫХ  ТЕХНОЛОГИЙ. Ч. 1 

 
Проведены расчет и моделирование топологии микрофлюидного чипа для диэлектрофореза микрочастиц. Изго-
товлены экспериментальные образцы микрочипов с квадрупольными планарными электродами. На основе ин-
вертированного оптического микроскопа и микрофлюидных чипов создана экспериментальная установка для 
исследований диэлектрофореза частиц. Продемонстрирована возможность управления движением и фиксация 
частиц в рабочей области микрочипа.  
 
 
Кл. сл.: микрофлюидные чипы, диэлектрофорез, аналитические системы, оптическая микроскопия,  
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ВВЕДЕНИЕ 

Среди методов управления движением микро-
частиц, основанных на воздействии внешних по-
лей, наиболее известными и широко распростра-
ненными считаются ультразвуковые методы [1], 
электрофорез [2], диэлектрофорез [3, 4]. Эти мето-
ды в той или иной степени используются в микро-
аналитических системах (lab-on-a-chip и µ-TAS) 
[5, 6]. Области применения этих систем различны: 
аналитическая химия, фармацевтические исследо-
вания, биотехнология, судебная медицина и кри-
миналистика, экологический мониторинг и т. д. 
Наибольший интерес вызывает использование 
микроаналитической техники для изучения и ана-
лиза биологических объектов (молекул, бактерий, 
клеток, ДНК) [7]. Анализ содержания и поведения 
отдельных клеток важен для фундаментального 
понимания их функций в окружающей среде: про-
цессов взаимодействия клеток, реакции на внеш-
ние воздействия и т. д. Но живые клетки являются 
сложными объектами для исследований. Традици-
онно для изучения клетки используются электро-
кинетические методы. Наличие у клетки таких 
свойств, как двойной электрический слой, окру-
жающий клетку, приводит к тому, что электроки-
нетическое движение клеток происходит по не-
сколько иным принципам, чем в случае высокомо-
лекулярных микрочастиц (ДНК, белки). Электро-
форез не позволяет воспроизводимо разделять 
клетки по каким-либо характеристикам, поэтому 
применяют разные варианты диэлектрофореза 
(ДЭ) [8]. Для реализации ДЭ могут быть изготов-

лены относительно простые микрофлюидные чи-
пы (МФЧ) с системой внутренних электродов. По-
добные устройства применяются для исследова-
ний  бактерий, раковых клеток, стволовых клеток 
и т. д. [9, 10].  

В рамках работы представлены результаты ис-
следований по созданию экспериментальной уста-
новки на основе оптического микроскопа и мик-
рофлюидных чипов для исследований диэлектро-
форетических методов управления движением 
микрочастиц.  

МОДЕЛИРОВАНИЕ РАСПРЕДЕЛЕНИЯ 
ЭЛЕКТРИЧЕСКИХ ПОЛЕЙ В МФЧ ДЛЯ ДЭ 

Наиболее простой и доступной для реализации 
в лабораторных условиях является квадрупольная 
конфигурация внутренних электродов, выполнен-
ная на диэлектрической подложке  [3]. Такая кон-
струкция может быть получена методами магне-
тронного напыления токопроводящего покрытия 
на стеклянную подложку, последующего нанесе-
ния фоторезиста, фотолитографии и травления. На 
сформированные электроды подаются потенциа-
лы, сдвинутые по фазе друг относительно друга, 
что позволяет создавать неоднородное электриче-
ское поле, необходимое для реализации ДЭ. 

Сила, действующая на незаряженную частицу  
в неоднородном электрическом поле,  зависит от 
градиента электрического поля, создаваемого 
электродами.  Для вычисления величины диэлек-
трофоретической силы, определения размеров  
и формы электродов, а также характеристик по-
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тенциалов, подаваемых на электроды, проведено 
численное моделирование распределения электри-
ческого поля в  МФЧ. Потенциальная энергия час-
тицы в электрическом поле имеет следующий вид 
[2]: 

 
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где 1 2,   — диэлектрические проницаемости сре-
ды и частицы; a — ее радиус; 1 2( , )K    — фактор 
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Рис. 1. Распределение потенциальной энергии частицы в постоянном электрическом поле (а) и в двух 
взаимно перпендикулярных направлениях, показанных штриховой линией: в направлении 1 (б) и направ-
лении 2 (в) 
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Моделирование электрических полей и распре-
деления потенциальной энергии осуществлялось  
с использованием программы COMSOL Multi 
physics (Femlab). Распределение потенциальной 
энергии при приложении постоянных напряжений 
на электроды в квадрупольной конфигурации по-
казано на рис. 1, а. Профили потенциальной энер-

гии во взаимно перпендикулярных направлениях 
МФЧ с квадрупольной конфигурацией показаны 
на рис. 1, б, в. Расчет выполнен для параметров 
системы: ε1 = 78 ε0, ε2 = 2.75ε0, a = 1 мкм, гранич-
ные условия указаны на рис. 1. Из представленных 
распределений следует, что потенциальная энер-
гия частицы в постоянном электрическом поле не 
имеет локального минимума в центре МФЧ, по-
этому фиксация частицы в данной области невоз-
можна. Для того чтобы между электродами МФЧ 
был минимум потенциальной энергии, необходи-
мо использовать переменные электрические поля, 
для создания которых на электроды нужно подать 
одинаковые по амплитуде и сдвинутые по фазе 
сигналы. Усредненное по периоду распределение 
потенциальной энергии частицы приведено на 
рис. 2, из которого следует, что при использова-
нии переменных электрических полей наблюдает-
ся минимум потенциальной энергии, что позволя-
ет фиксировать частицу в данной области. 

МАТЕРИАЛЫ И ОБОРУДОВАНИЕ 

Для исследований ДЭ на микрофлюидном чипе 
была создана экспериментальная установка на ос-
нове оптического микроскопа Axio Observer D1 
(Carl Zeiss, Германия). В состав установки входят 
МФЧ для ДЭ, специально разработанное устрой-
ство управления и генератор сигналов GFG-8250A 
(GW-insTEK, Тайвань). Общий вид установки 
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Рис. 3. Экспериментальная установка на базе оптического микроскопа Axio Observer D1 и микрочиповых 
технологий (а); МФЧ для ДЭ (б) 

 
 
 
 

  

 
 

Рис. 2. Средняя потенциальная энергия частицы в 
диэлектрофоретической ловушке.  
u1(t) = A cos(wt), u2(t) = A cos(wt + π/2), u3(t) = 
= A cos(wt + π), u4(t) = A cos(wt + 3π/2); ε1 = 78ε0, ε2 = 
= 2.75ε0, a = 1 мкм, А =7 В, w = 105 с–1 
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представлен на рис. 3, а. МФЧ для ДЭ был изго-
товлен из стекла марки К8, квадрупольная конфи-
гурация электродов формировалась методами маг-
нетронного нанесения металла (Cr), фотолитогра-
фии и травления. Затем на чип помещалась поли-
диметилсилоксановая (ПДМС) пленка (толщиной 
~ 1 мм), в которой было сформировано отверстие 
для нанесения пробы (рис. 3, б). После загрузки 
пробы на ПДМС-пленку накладывалось покровное 
стекло, предотвращающее испарение пробы и за-
щищающее от попадания пыли в ходе экспери-
мента. Для управления электрическими полями 
необходимо подавать на электроды ДЭ МФЧ сиг-
налы, имеющие разные амплитуды и фазы. При 
этом условия захвата микрочастицы (биологиче-
ского объекта) требуют подачи потенциалов, с 
равными амплитудами и сдвинутыми по фазе на 
π/2 друг относительно друга в диапазоне частот 
0.1–1 МГц. Поэтому в качестве источника сигнала 

использовался генератор GFG-8250A, способный 
выдавать гармонический сигнал в диапазоне 0–10 
В, 0–10 МГц, и электронная схема, построенная на 
операционных усилителях, обеспечивающая фор-
мирование четырех независимых сигналов со 
сдвигом фазы π/2 от генератора. 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Экспериментальные исследования проводились 
с 0.5 %-ным раствором KОН, в котором находи-
лись латексные полистирольные сферы диаметром 
6 мкм  в концентрации ~500 шт./мкл. Некоторые 
результаты исследований, полученные на экспе-
риментальной установке, представлены на рис. 4. 
При отсутствии электрических полей наблюдалась 
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Рис. 4. Изображения полистирольных частиц в реакционной камере МФЧ для ДЭ.  
Расположение частиц вне реакционной зоны при отсутствии (а) и наличии электрических полей (б); 
фиксация отдельной частицы (в) и группы частиц (г) в рабочей области микрочипа при ДЭ 
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хаотичность в расположении латексов в буферном 
растворе как в рабочей области МФЧ для ДЭ, так 
и вне нее (рис. 4, а). В случае наличия электриче-
ских полей вне рабочей зоны МФЧ латексы вы-
страиваются в ряды в соответствии с минимумами 
потенциальной энергии (рис. 4, б).  В то же время 
в рабочей области ДЭ МФЧ наблюдается захват 
отдельных частиц (рис. 4, в) или группы, состоя-
щей из нескольких частиц (рис. 4, г), вследствие 
наличия минимума потенциальной энергии в цен-
тре (на оси симметрии) электродов. Проведенные 
эксперименты показывают возможность управле-
ния движением микрочастиц методом ДЭ на 
МФЧ. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Выполнен расчет и моделирование топологии 
микрофлюидного чипа для ДЭ. На основе оптиче-
ского микроскопа Axio Observer D1 создана экспе-
риментальная установка для исследований ДЭ 
микрочастиц на МФЧ. Разработана, изготовлена и 
апробирована управляющая электроника для мик-
рочипа с системой квадрупольных электродов. Из-
готовлены экспериментальные образцы МФЧ для 
ДЭ. Проведены эксперименты по управлению 
движением полистирольных латексов (диаметром 
6 мкм) методом ДЭ на МФЧ, продемонстрировав-
шие возможность фиксации микрочастицы или 
группы частиц в рабочей области чипа на дли-
тельное время, что может быть использовано для 
изучения биологических объектов в естественном 
состоянии методами микроскопии. 

 
Исследования проведены в рамках аналитиче-

ской ведомственной целевой программы "Разви-
тие научного потенциала высшей школы", проект 
"Исследования и диагностика клеточных структур: 
новые методические подходы и инструментальные 
решения на основе сканирующей зондовой микро-
скопии и микрочиповых технологий" (N 4247) и в 
рамках Программы Carl Zeiss поддержки научно-
исследовательской работы молодых ученых вузов 
России (договор СПБГУ ИТМО 1/11 КЦ). 
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DEVELOPMENT  OF  ANALYTICAL  INSTRUMENTATION  BASED  

ON  OPTICAL  MICROSCOPE  AXIO  OBSERVER  D1  AND  MICROCHIP 
TECHNOLOGIES  FOR  BIOLOGICAL  RESEARCH. PART 1 

 
I. V. Kukhtevich1, A. S. Bukatin2,3, A. A. Evstrapov1,2,3, I. S. Mukhin1,3 

 
1Saint-Petersburg State University for Information Technologies, Mechanics and Optics 
2Institute for Analytical Instrumentation RAS, Saint-Petersburg  
3Saint-Petersburg Academic University — Nanotechnology Research and Education Centre RAS 

 
The calculation and simulation of microfluidic chip topology for dielectrophoresis of microparticles was 

done. Experimental chip samples with planar quadrupole electrodes were manufactured. On the basis on the in-
verted optical microscope and microfluidic chips the experimental instrumentation for microparticles dielectro-
phoresis investigation was developed. The possibility of microparticles control and fixation in the working area 
of the chip was demonstrated. 
 
 
Keywords: microfluidic chip, dielectrophoresis, analytical systems, optical microcopy, microparticles, cells 

 
 
 

 


