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Строение клеток
Строение эукариотической клетки

Диэлектрическая проницаемость мембраны 3
Сопротивление мембраны >10 ГOм
Проводимость цитоплазмы 5 мСм/см
Трансмембранный потенциал 75 мВ

Суспензионные клетки К562

Адгезионные клетки HeLa

Плонси, Р., and Р. Барр. Биоэлектричество. Количественный подход
Grimnes, Sverre, and Orjan G. Martinsen. Bioimpedance and bioelectricity basicsСтупин Д., Абелит А. и Гагарина М. Биоэлектроника 16 октября 2023 г. 3 / 30



Что такое жизнь с точки зрения
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Живая материя как источник
электричества
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Регистрация биопотенциалов тела человека

∼ Электромиография
Исследования в области спорта

Управление экзоскелетами
Послеоперационное восстановление

∼Электрокардиография Тераностика
Мониторинг состояния организма

∼ ЭлектроэнцефалограммаДиагностика заболеваний
Нейрокомпьютерные интерфейсы

AlGhatrif, Majd, and Joseph Lindsay. “A brief review: history to understand fundamentals of electrocardiography.” Journal of
community hospital internal medicine perspectives 2.1 (2012): 14383.
Kennett, Robin. “Modern electroencephalography.” Journal of neurology 259.4 (2012): 783-789.
Farkas, Charles, Andrew Hamilton-Wright, Hossein Parsaei, and Daniel W. Stashuk. “A review of clinical quantitative
electromyography.” Critical Reviews in Biomedical Engineering 38, no. 5 (2010).
Clarys, Jan Pieter, and Jan Cabri. “Electromyography and the study of sports movements: a review.” Journal of sports sciences
11, no. 5 (1993): 379-448.
Wege, Andreas, and Armin Zimmermann. “Electromyography sensor based control for a hand exoskeleton.” In 2007 IEEE
International Conference on Robotics and Biomimetics (ROBIO), pp. 1470-1475. IEEE, 2007.Ступин Д., Абелит А. и Гагарина М. Биоэлектроника 16 октября 2023 г. 6 / 30
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Ìóëüòèýëåêòðîäíûå ìàòðèöû.
Ïîïóëÿöèîííî-ïà÷å÷íûé ðàçðÿä (burst)

Ñòóïèí Ä.Ä. (ëàá. ÍÁÒ) ÈÌÈ è ÝÔÌÈ 29 ñåíòÿáðÿ 2021 23 / 26

Bisio, M.,... Kazantsev, V., 2019. Closed-loop systems and in vitro neuronal cultures: Overview and applications. In Vitro
Neuronal Networks: From Culturing Methods to Neuro-Technological Applications, pp.351-387.
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Patch-Clamp òåõíîëîãèÿ1

Êëåòêà ∼ A

V

Êëåòî÷íàÿ ñðåäà

Patch-ïèïåòêà

Ìåòîä Patch-Clamp çàêëþ÷àåòñÿ â ïîäêëþ÷åíèè ê êëåòî÷íîé ìåìáðàíå òîíêîé
ñòåêëÿííîé ïèïåòêè ñ äèàìåòðîì êîí÷èêà ∼ 1 ìêì è èçìåðåíèè ïðîõîäÿùåãî ÷åðåç
íåå òîêà. Äàííûé ïîäõîä ïîçâîëÿåò ðåãèñòðèðîâàòü òîêè îò îäèíî÷íûõ èîííûõ
êàíàëîâ, èçìåðÿòü ïðîâîäèìîñòü ìåìáðàíû, à òàêæå èññëåäîâàòü òðàíñìåìáðàííûé
ïîòåíöèàë.

1
Êóôôëåð Ñ., Íèêîëñ Ä. Îò íåéðîíà ê ìîçãó: Ïåð. ñ àíãë. � Ìèð, 1979.
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Исследование электрической активности мозга
мыши

Данные получены в Университете им. Лобачевского в лаборатории разработки
интеллектуальных биомехатронных технологий. Фотография любезно предоставлена проф.

А. Лебедевой.
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Свойства живой материи с точки
зрения пассивных электрических цепей.

Импедансная спектроскопия
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История биоимпедасной спектроскопии

Оливер Хевисайд
«Impedance is here, and later,
substituted for apparent
resistance. It is the ratio of the
amplitude of the impressed
force to that of the current
when their variations are
simple-harmonic.»
1886 г.

Лев Сергеевич Термен
Одно из первых практических
применений биоимпеданса –
создание бесконтактного
музыкального инструмента –
«терменвокса»
Петроград 1926 г.

Ivar Giæver
Создание технологии ECIS –
electrical cell-substrate
impedance sensing.
1992 г.
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Теория контакта металл/электролит/клетка

Двойной
электрический слой1

Cdl =
εS

4πℓD
, ℓD =

√
kTε

8πe2η
,

Z =
1

iωCdl
+Rbulk

Дисперсия емкости2,3

Z =
1

(iω)αW
+Rbulk,

где α – параметр неидеальности,
W – псевдоемкость с размерностью
Ом−1 · Гц−α

Модель Giaever-Keese4

Z =
1

(iω)αW
+Rbulk +Rcell

Rmem > 10 ГОм.
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1Делахей, Поль Фрумкин, А. Н Двойной слой и кинетика электродных процессов
2Chang B. Y., Park S. M. Electrochemical impedance spectroscopy //Annual Review of Analytical Chemistry. – 2010. – Т. 3.
3De Levie R. On the impedance of electrodes with rough interfaces 1989
4Keese C. R. et al. Electrical wound-healing assay for cells in vitro
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Применение технологии ECIS для исследования клеток

Модель Giæver-Keese1

ZМЭК = Zэл.-хим. + Rзазор

Прибор xCelligence

Кривая роста клеток HeLa

ЭИС позволяет проводить характеризацию состояния
клеток2, оценивать их жизнеспособность3,
определять число клеток на электроде4, исследовать
процессы заживления ран5, диагностировать
нейропротезы6, исследовать вирусные заболевания7 и
т.д.

1Wegener J., Keese C. R., Giaever I. Experimental Cell Research – 2000
2Jiang W. G. (ed.) Electric cell-substrate impedance sensing and cancer metastasis – 2012
3Ke N. et al. Mammalian Cell Viability – 2011
4Keese C. R. et al. Electrical wound-healing assay for cells in vitro //PNAS– 2004
5Szulcek R. et. al. Electric cell-substrate impedance sensing for the quantification of endothelial proliferation, barrier

function, and motility //JoVE – 2014
6Luo Y. H. L. et al. MRI brain scans in two patients with the Argus II retinal prosthesis //Ophthalmology. – 2013
7Campbell C. E. et al. Monitoring viral-induced cell death using electric cell–substrate impedance sensing //Biosensors and

Bioelectronics. – 2007
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Детектирование цитотоксических соединений
Мультиэлектродные матрицы

Tv

|Z| ∼ e−t/τ , где τ = 11 ± 6 с, Tv=81±35 c.

xCelligence

|Z| ∼ e−t/τ , где τ = 12 ± 6 с.

1Stupin D.D. IOP:CS – 2017.
Stupin D.D. et. al. ACS Biomaterials Science & Engineering – 2021.
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Исследование клеток: влияние УФ-излучения1
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Tv

Tm =8:42±0:41, Tp =10:26±2:14, Tf =3:54±2:43,
Tv =21:52±10:39.
Фотографии выполнены в псевдоцвете: синий канал
соответствует видимому свету, красный –
флуоресценции под накачкой УФ.

Полученные результаты открывают путь
к созданию селективных биодатчиков,
реагирующих на как на любые опасные
токсины, так и на различные виды
опасного излучения.

1Stupin D.D. Semiconductors - 2018.
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Исследование механических свойств клеток

Механическая модель
популяции клеток RIN m5F

Электрод ЭлектродЭлектрод

Электрод ЭлектродЭлектрод

⇓ Добавление трипсин-Версена ⇓

Цитоскелет Адгезия

Движение клеток

Осцилляции импеданса

T ∼
√

ρw

µ
d2

h ∼ 1 мин,
где µ – модуль сдвига, d – размер клетки, h – толщина мембраны, ρw –

плотность цитоплазмы.
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Исследование ДНК и белков

ss
D

N
A

Электрод

Низкий импеданс

Probe

Target

ds
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Высокий импеданс

Электрод

Гибридизация

Электрод

Антитело

Белок
Низкий импеданс

Электрод

Высокий импеданс

Stupin, Daniil D., Ekaterina A. Kuzina, Anna A. Abelit, et. al. Bioimpedance Spectroscopy: Basics and Applications
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Детектирование вирусов и бактерий

Антитело

Электрод

Бактерия

Электрод

Клетка

ДНК или РНК

Капсидная оболочка
Оболочка

Вирус

Stupin, Daniil D., Ekaterina A. Kuzina, Anna A. Abelit et.al. Bioimpedance Spectroscopy: Basics and Applications // ACS
Biomaterials Science & Engineering,
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Кардиография, томография и диагностика
рака

При сокращении сердечной
мышцы меняется
сопротивление грудной клетки

По разнице в импедансе
парных органов можно
диагностировать рак

Импедансная томография
нетоксична в отличие от
рентгеновской диагностки

Stupin, Daniil D., Ekaterina A. Kuzina, Anna A. Abelit et.al. Bioimpedance Spectroscopy: Basics and Applications
Bayford, Richard H. Bioimpedance tomography (electrical impedance tomography) Annu. Rev. Biomed. Eng.
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Живая материя как приемник
электрического сигнала.
Нейропротезирование
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Зрительные ретинальные импланты
Принципиальная схема зрительных
имплантов

Хирургическая установка имплантов
сетчатки

Изображение любезно предоставлено Проф. Lauren N. Ayton
Stupin, Daniil D., Ekaterina A. Kuzina, Anna A. Abelit et.al. Bioimpedance Spectroscopy: Basics and Applications // ACS
Biomaterials Science & Engineering
Нероев, В. В., Астахов, Ю. С., Лобанова, М. М., Ступин, Д. Д. et. al. Искусственное зрение: успехи, проблемы,
перспективы // Российский офтальмологический журнал
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Коммерчески доступные зрительные импланты

Система Argus II1 Система Alpha IMS2

1Falabella P. et al. Argus II Retinal Prosthesis System //Artificial Vision. – Springer International Publishing, 2017. – С.
49-63. Изображения любезно предоставлены проф. Н. Писаревой

2Zrenner E. et al. Subretinal electronic chips allow blind patients to read letters and combine them to words //Proceedings
of the Royal Society of London B: Biological Sciences. – 2011 Изображения любезно предоставлены проф. E. Zrenner
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Полностью внутриглазные импланты

EPI RET1

1Klauke S. et al. Stimulation with a wireless intraocular epiretinal implant elicits visual percepts in blind humans
//Investigative ophthalmology visual science. – 2011. Изображения любезно предоставлены проф. Peter Walter и проф.
Gernot Roessler.
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Кремниевые импланты

Artificial Silicon Retina1 Photovoltaic Retinal
Prosthesis2

1Chow, A. Y., Chow, V. Y ., Packo, K. H., Pollack, J . S., Peyman, G. A., & Schuchard, R. (2004). The artificial silicon
retina microchip for the treatment of visionloss from retinitis pigmentosa. Archives of ophthalmology, 122(4), 460-469
Изображения любезно предоставлены проф. A. Chow

2Mathieson K. et al. Photovoltaic retinal prosthesis with high pixel density //Nature photonics. – 2012. – Т . 6. – №. 6. –
С. 391-397 Изображения любезно предоставлены проф. D. Palanker
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Супрахориоидальные импланты

Bionic Vision Australia1 Semichronic
Suprachoroidal
Transretinal Prosthesis2

1Lauren N. Ayton. et al. First-in-Human Trial of a Novel Suprachoroidal Retinal Prosthesis // PLOS ONE. - 2014.- Т . 18.
C. 1-16 Изображения любезно предоставлены проф. L. Ayton

2Fujikado T. et al. Clinical trial of chronic implantation of suprachoroidal-transretinal stimulation system for retinal
prosthesis //Sensors and Materials. Изображения любезно предоставлены проф. T. Fudjikado
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Кохлеарные импланты1

Благодаря тому, что протокол
кодирования звука в организме человека
достаточно прост – разные участки
кохлеи (“улитки”) реагируют на разные
звуковые частоты – современная
биоэлектроника позволяет
восстанавливать практически
полноценный слух у полностью глухих
пациентов, больных тугоухостью.

1Mudry, Albert, and Mara Mills. “The early history of the cochlear implant: a retrospective.” JAMA otolaryngology–head &
neck surgery 139.5 (2013): 446-453.
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Заключение
Симбиоз биологии и электроники на сегодняшний
день позволил сделать ряд выдающихся
открытий, многие из которых нашли
практическое применение в нашей повседневной
жизни, и поэтому можно не сомневаться в том,
что дальнейшее развитие биоэлектронных
технологий позволит в недалеком будущем
решить актуальные проблемы здравоохранения,
экологии, биосенсорной инженерии и т.п.

Нероев, В. В., Астахов, Ю. С., Лобанова, М. М., Ступин, Д.
Д. et. al. Искусственное зрение: успехи, проблемы,
перспективы // Российский офтальмологический журнал

Stupin, Daniil D., Ekaterina A. Kuzina, Anna A. Abelit et.al.
Bioimpedance Spectroscopy: Basics and Applications // ACS

Biomaterials Science & Engineering
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