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Резюме. В статье даны предложения по моделированию процессов сепарирования клеток по 

величине магнитной восприимчивости. На основе предложенной модели создана рабочая 

установка сепаратора, дано ее описание. Для повышения эффективности работы приведенной 

установки сепаратора, по сравнению с существующими аналогами, внесены конструкторские 

предложения. Экспериментально установлено, что решетка, состоящая из стержней 

магнитомягкой стали, представляющая собой пространственно-периодическую 

полиградиентную структуру, может выделять клетки различной магнитной восприимчивости, 

при изменении величины внешнего магнитного поля, приложенного к этой структуре и 

неизменной скорости потока рабочей среды, прокачиваемого через нее. Дополнительно 

разработана методика выделения клеток с разной магнитной восприимчивостью на рабочей 

установке. Полученный метод позволяет получать «спектры» магнитной восприимчивости 

клеток образцов. После проведения калибровки установки, возможно прогнозирование 

ожидаемых результатов анализа по разделению клеток. Эффективность разработанного 

сепаратора растет с увеличением количества рядов (стержней) в периодической структуре. От 

времени прокачки зависит точность получаемых результатов. При слабых полях выдержку 

необходимо увеличивать. В зонах завихрения могут оставаться немагнитные или 

слабомагнитные биологические клетки. Это явление отрицательно сказывается на качестве 

полученных образцов, особенно при слабых магнитных полях. 
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Abstract: In this article, suggestions are given for modeling the processes of cell separation by the 

magnitude of magnetic susceptibility. On the basis of the proposed model, an operating separation unit 

was created, and its description was given. To improve the efficiency of the operating separation unit, 

in comparison with existing equivalents, design solutions were introduced. It has been experimentally 

established that a lattice, consisting of rods of soft magnetic steel, which is a spatially periodic 

polygradient structure, can secrete cells of various magnetic susceptibility when the magnitude of the 

external magnetic field, applied to this structure, and the constant flow rate of the working medium, 

pumped through it, change. Additionally, we have also developed a technique for isolating cells with 

different magnetic susceptibility by means of the operating unit. The derived method makes it possible 

to acquire "spectra" of the magnetic susceptibility of cell samples. After the calibration of the unit, it is 

possible to predict the expected results of the cell separation analysis. The efficiency of the devised 

separator rises with an increase in the number of rows (rods) in the periodic structure. The accuracy of 

the findings depends on the pumping time. With weak fields, the shutter speed needs to be accelerated. 

Non-magnetic or weakly magnetic biological cells may remain in the swirl zones. This phenomenon 

negatively affects the quality of the samples obtained, especially with weak magnetic fields. 
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Введение 

Магнитные наночастицы находят успешное применение в медицине и биологии 

[1-4]. Наиболее ценными свойствами магнитных наночастиц для биомедицинского 

применения являются: возможность управления движением клеток, меченых этими 

частицами в потоке крови, возможность их локализации в диагностируемых органах или 

опухолевых клетках под воздействием внешнего магнитного поля. Способность этих 

частиц поглощать энергию высокочастотного переменного магнитного поля 

используется при реализации метода магнитожидкостной гипертермии. Во время 

предварительных исследований [5] по влиянию магнитных наночастиц (получаемых в 

результате сорбции ионов трехвалентного железа) на свойства и жизнеспособность 

биоклеток (на примере Saccharomyces сerevisiae) возникла необходимость их 

разделения по величине магнитной восприимчивости. При этом жизнеспособность 

биоклеток должна быть сохранена. 

Проблема разделения биологических клеток весьма актуальна, а устройства, 

реализующие различные методы разделения по заданным параметрам и управления 

движением клеток, продолжают разрабатываться и совершенствоваться [6, 7]. Так, 

Pamme и Wilhelm [8] разработали устройство разделения клеток в непрерывном потоке, 

которое является разновидностью сепараторов с линейным градиентом магнитного 

поля (описано в [9]). В качестве источника магнитного поля был использован 

постоянный магнит. И хотя градиент магнитного поля, создаваемого одиночным 

магнитом, линейным можно назвать условно, это устройство позволяет получить три 

типа клеток. В работе Tsai с коллегами [10] описано устройство, разделяющее в 

непрерывном потоке магнитные и немагнитные клетки. В нем также использован 

постоянный магнит. 
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Наиболее полное описание принципов построения подобных систем, а также 

способ расчета сепараторов с линейным градиентом на основе магнитной системы 

Фарадея, дано в работах Волканина с соавторами [11, 12]. Несмотря на возможность 

организации непрерывного процесса сепарации, эти устройства обладают целым рядом 

существенных недостатков: 

1. Сложность конструкции существующих установок. В таких устройствах 

необходимо дополнительно организовать прокачку буферной жидкости (они имеют 

несколько отводов отсепарированных биоклеток), а также производить одновременную 

откачку фракций с одинаковой скоростью. 

2. Ограниченное разрешение установок. При увеличении количества отводов 

растут линейные размеры ячейки, что делает невозможным применение одиночного 

магнита. Для получения калиброванных результатов, необходимо использовать 

магнитную систему Фарадея, размеры которой будут велики даже для сравнительно 

небольших ячеек. 

3. Градиент магнитного поля (МП). Создаваемый подобными системами 

градиент МП недостаточен для разделения клеток с небольшой магнитной 

восприимчивостью. 

В связи с вышеперечисленными недостатками действующих установок, мы 

решили использовать высокоградиентную магнитную сепарацию, в основе которой 

лежит эффект искривления магнитного поля, возникающий вблизи тела из 

магнитомягкого материала, помещенного в однородное магнитное поле. В качестве 

таких тел, составляющих наполнитель сепаратора, могут быть использованы стержни 

круглого, или специального сечения, магнитомягкая проволока, шарики, пластины. 

Наибольший градиент напряженности магнитного поля и, как следствие, сила, 

удерживающая клетки в сепараторе, наблюдается вблизи частей наполнителя, имеющих 

максимальную кривизну (острые ребра, шарики малого диаметра, тонкая проволока и 

т. д.). 

В некоторых работах [13-18] приведены различные конструкции подобных 

высокоградиентных сепараторов, использующих вышеописанные принципы, но и этому 

виду установок тоже присущи некоторые недостатки: 

– наличие наполнителя предполагает использование периодических промывок 

сепаратора для удаления клеток, захваченных наполнителем ранее. При этом магнитное 

поле, как правило, снимается. Конструктивные особенности некоторых сепараторов 

позволяют не снимать магнитное поле, но неудобство, связанное с переключением 

движения рабочих сред, остается. 

– большинство конструкций этих сепараторов не позволяет выделять клетки с 

заданными магнитными параметрами. 

Стержневые сепараторы, с поперечным к стержню движением рабочей среды, 

имеют узкую зону захвата (сравнимую с диаметром стержня [15]) с продольным 

движением рабочей среды [14] и наполнителем в виде тонкой проволоки [16], которые 

способны только отделять магнитные клетки от немагнитных. 

Учитывая вышеизложенное, целью работы было моделирование процессов в 

высокоградиентном сепараторе с учетом устранения недостатков уже существующих 

моделей, формирование его и разработка методики сепарации биоклеток по величине 

магнитной восприимчивости. 

Для повышения эффективности такого сепаратора было добавлено несколько 

рядов стержней, образующих пространственный фильтр, с повторяющимися через 

равные расстояния зонами захвата одинаковой длины. Эта система должна была 

обеспечить выделение клеток с определенной магнитной восприимчивостью, 
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задаваемой скоростью потока и внешним магнитным полем. Такой способ задания 

условий отличается большой гибкостью и должен был обеспечить необходимый 

результат. Неудобство, связанное с необходимостью промывки сепаратора, было 

минимизировано конструкцией установки. Недостаток конструкции сепаратора, 

связанный с наличием зон завихрения за стержнями, было решено пока не устранять для 

того, чтобы оценить степень его влияния на результат сепарации. 

Для проверки этих предположений была собрана экспериментальная установка, 

принцип работы и устройство которой, а также результат проведенного эксперимента 

описываются ниже. 

Моделирование процессов в сепараторе  

Как известно, на частицу, обладающую индуцированным магнитным моментом, 

в магнитном поле с индукцией B0 действует сила [19]: 

𝑭𝒎 =
𝟏

µ𝟎
𝑉𝑃(𝑩𝟎∇)𝑩𝟎 , (1) 

Это выражение можно переписать в виде: 

𝑭𝒎 = 𝑉𝑃𝑮 где,  G =
1

µ0
(B0∇)B0, (2) 

где G – силовая функция, характеризующая величину силы, действующей на магнитную 

частицу единичного объема и магнитной восприимчивостью = в заданной точке 

пространства. 

После преобразований, приведенных в [19], получим для многодоменной 

сферической частицы: 

𝑮 =
1

2µ0
∇(𝐵0

2). (3) 

Здесь, μ0 – магнитная постоянная, VP – объем,  – разность магнитных 

восприимчивостей среды и частицы. 

В нашем случае магнитомаркированная клетка дрейфует в потоке буферной 

жидкости между стальными стержнями, находящимися в магнитном поле с индукцией 

B0, со скоростью υ0 (Рисунок 1). 

Ускоряясь под действием силы Fm, клетка движется со скоростью υp по 

направлению к ближайшему стержню. При этом соблюдается баланс Fm, и силы 

гидродинамического сопротивления Ff = 6RPvP. Сила Архимеда и сила тяжести не 

учитывались. Также предполагается, что магнитная восприимчивость среды равна 

нулю. После всех этих предположений имеем: 

𝒗𝑃 =
𝑉𝑃

6𝜋𝜂𝑅𝑃
𝑮.      (4) 

Модуль скорости потока υ0, определяет время, которое частица будет находиться 

в области захвата. За это время клетка может быть притянута к стержню в том случае, 

если она имеет магнитную восприимчивость, позволяющую развить необходимую для 

преодоления r (половины расстояния между поверхностями соседних стержней, см. 

описание к Рисунку 2) скорость. Иными словами, удовлетворяет условию: 

 

vP ≥ r
v0

l
, 

 

(5) 

где l – длина области захвата. 
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Таким образом, изменение внешнего магнитного поля, при постоянной скорости 

потока, эквивалентно изменению нижнего порога , при которой клетка еще может быть 

притянута и удержана сепаратором. 

y

0

v0

Область 
захвата

Область 
завихрения

vP
r

l

 

Рисунок 1 – Распределение полей в матрице из 15-ти стержней (3 ряда, по 5 стержней в ряду). 

Показана центральная часть. Внешнее магнитное поле B0 направлено вдоль оси y. 

Направление индуцированного магнитного поля В показано стрелками. |B| и |G| показаны 

темнотой фона и изолиниями соответственно 

Figure 1 – Distribution of fields in a matrix of 15 rods (3 rows, 5 rods in a row). The central part is 

demonstrated. The external magnetic field B0 is directed along the y axis. The direction of the induced 

magnetic field B is shown by arrows. |B| and |G| are represented by the dark background and the 

isolines, respectively 

 

 
Рисунок 2 – Изменение модуля силовой функции |G| и модуля магнитной индукции |B| вдоль 

оси y(согласно схеме на Рисунке 1) Примечания: расчет произведен для случая: внешнее поле 

|B0|=10 мТ; диаметр стержня – 0,8 мм; расстояние между центрами стержней 1,5мм; магнитная 

проницаемость стержня, μ=500. Ровно посередине между стержнями и независимо от шага 

решетки, |G| обращается в ноль. 

Figure 2 – Change of the modulus of the force function |G| and the modulus of magnetic induction |B| 

along the y axis (according to the diagram in Figure 1) Notes: the calculation was made for the case: 
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external field |B0| =10 mT; rod diameter - 0.8 mm; distance between the centers of the rods 1.5 mm; 

magnetic permeability of the rod, µ = 500. Exactly in the middle between the rods and regardless of 

the lattice pitch, |G| turns to zero. 

Понятно, что решетка, состоящая из пары стержней, будет малоэффективна. К 

примеру, при диаметре стержня 0,8 мм, зона захвата составит 1 мм. Под действием 

магнитного поля на стержни будут налипать клетки, что повлечет за собой уменьшение 

проходного сечения и, как следствие, увеличение скорости потока на данном участке, а 

следовательно, изменение условий (Формула 5). Поэтому сепаратор, предназначенный 

для выделения большого количества клеток, следует выполнять в виде 

пространственной структуры, состоящей из нескольких рядов стержней. 

В этом случае уменьшение проходного сечения между одной парой стержней, 

влечет за собой перераспределение потока на соседние в этом ряду. А клетки, 

удовлетворяющие условию (Формула 5) и незахваченные по каким-либо причинам в 

первом ряду, будут захвачены в следующих. Таким образом, получается 

пространственный фильтр с повторяющимися от ряда к ряду одинаковыми условиями, 

позволяющими выбирать из общего потока клетки с заданными параметрами. 

Описание экспериментальной установки 

Для проверки предложенной модели и отработки методики разделения клеток по 

 была собрана экспериментальная установка, схема которой представлена на Рисунке 

3. 

 

 

Рисунок 3 – Схема установки для разделения магнитомаркированных клеток по величине 

магнитной восприимчивости 

Обозначения: 1 – накопительная емкость, 2 – поршень создающий давление, 3 – шток, 4 – 

промывочную емкость, 5 – сепаратор, 6 – электромагниты, 7 – перистальтический насос. 
 

Figure 3 – The scheme of the operating unit for the magnetically labeled cell separation according to 

the magnitude of magnetic susceptibility 

Designations: 1 – storage tank, 2 – piston creating pressure, 3 – rod, 4 – washing tank, 5 – separator, 

6 – electromagnets, 7 – peristaltic pump. 
 

Сепаратор 5 расположен между полюсными наконечниками электромагнита 6. 

Посредством перистальтического насоса 7, через него прокачивается рабочая среда с 
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исследуемыми магнитомаркированными клетками, помещенная ранее в накопительную 

емкость 1, или чистая буферная жидкость, которая помещается в промывочную емкость 

4. Поршень 2, перемещаемый посредством штока 3, определяет, содержимое какой 

емкости будет прокачиваться через сепаратор. Положение поршня, показанное на 

Рисунке 3, соответствует подаче в сепаратор рабочей среды с клетками образца из 

емкости 1. Через перистальтический насос 7, жидкость с клетками, которые не были 

захвачены сепаратором, отправляется обратно в накопительную емкость. Перемещение 

поршня вниз по рисунку до упора, направит в сепаратор чистую буферную жидкость для 

вытеснения среды с незахваченными клетками. 

Методика проведения сепарации биоклеток 

Предлагаемый нами метод заключается в том, чтобы, постепенно повышая 

величину внешнего магнитного поля B0, захватывать из рабочей среды с помощью 

сепаратора и затем удалять в отдельные емкости путем промывки клетки, имеющие 

магнитную восприимчивость, не менее пороговой, заданной напряженностью 

установленного в данный момент магнитного поля согласно условию (Формула 5), пока 

в рабочей среде не останутся клетки с минимальной магнитной восприимчивостью. 

Последовательность действий, реализующая вышеуказанную методику (Рисунок 3): 
1. Соединить накопительную (1) и промывочную емкости (4), как показано на Рисунке 3, 

переместив поршень (2) в нижнее положение и тем самым закрыв доступ из 

накопительной емкости в сепаратор. 

2. В накопительную емкость (1) поместить образец, он должен быть разведен до 

концентрации не более 300-400 клеток на миллилитр. Объем получившейся рабочей 

среды должен быть достаточным для полного заполнения системы соединительных 

капилляров и примерно половины накопительной емкости (1). 

3. Установить минимальное значение внешнего магнитного поля (контроль 

осуществляется магнитометром в отсутствие сепаратора). 

4. Установить и подключить в соответствии со схемой на Рисунке 3 сепаратор. 

5. Переместить поршень (2) в верхнее положение, тем самым открыв доступ из 

накопительной емкости в сепаратор. 

6. В емкость (4) поместить чистую буферную жидкость в количестве, необходимом для 

вытеснения из капилляров и сепаратора рабочей среды с незахваченными клетками, для 

последующей промывки сепаратора. 

7. Включить перистальтический насос (7) и выдержать во включенном состоянии время, 

которое необходимо для максимально полного извлечения клеток из рабочей жидкости. 

8. По истечении времени выдержки переместить поршень (2) в нижнее положение. При 

этом доступ жидкости из накопительной емкости окажется перекрытым. А в сепаратор 

начнет поступать чистая буферная жидкость, вытесняя рабочую среду с незахваченными 

клетками. Наблюдая за понижением уровня буферной жидкости в емкости (4), 

выключить насос в момент, когда стрелка упадет до нуля. 

9. Отсоединить сепаратор от насоса и подключить к шприцу с буферной жидкостью. 

Отсоединить сепаратор от переключателя, предварительно освободив крепления, вынуть 

из установки и промыть в чистой пробирке. Промыть сепаратор начисто. 

10. Установить следующее значение внешнего магнитного поля. См. пункт 3. 

11. Далее повторять действия с 4-го по 10-й пункт, всякий раз увеличивая напряженность 

внешнего магнитного поля в соответствии с планом эксперимента. 
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Результаты эксперимента 

Разработанная нами методика была использована в ходе проведения 

экспериментальных исследований. Экспериментальная установка для сепарации 

биоклеток по величине магнитной восприимчивости показана на Рисунке 4. Матрица 

сепаратора собрана на держателе из стеклотекстолита, гидроизолирована лаком и 

помещена в корпус одноразового шприца 5 мл. Всего в матрице 17 рядов по 8 стержней 

диаметром 0,8 мм в каждом. Расстояние между центрами стержней в ряду 1,5 мм, 

расстояние между рядами 1,5 мм. 

 

  
А Б 

Рисунок 4 – Спроектированная установка для разделения клеток по величине магнитной 

восприимчивости. Обозначения: А – общий внешний вид экспериментальной установки; Б – 

фотография сепаратора биоклеток в сборе крупным планом. 
 

Figure 4 – A designed operating unit for separating cells according to the magnitude of magnetic 

susceptibility. Designations: A – the general appearance of the experimental operating unit; B – a 

close-up photo of the biocellular separator assembly. 

 

 
Рисунок 5 – Зависимость концентрации (N/ml) и усредненной магнитной восприимчивости (χ) 

образцов, полученных путем промывки сепаратора после прокачки рабочей среды через него в 

течение 10 минут от величины внешнего магнитного поля (B, мТ) 

Figure 5 – Dependence of concentration (N/ml) and average magnetic susceptibility (χ) of samples 

obtained by washing the separator after pumping the working medium through it for 10 minutes on 

the magnitude of the external magnetic field (B, mT) 
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Для получения магнитного поля использовался стандартный электромагнит. 

Прокачка жидкости осуществлялась перистальтическим насосом МНП 1ДУ. В качестве 

исследуемых клеток использовались магнитомаркированные дрожжи. В качестве 

буферной жидкости, – дистиллированная вода. При проведении эксперимента 

использовалась ранее описанная методика. Внешнее магнитное поле, прикладываемое к 

сепаратору, последовательно изменялось в диапазоне 0.530 мТ. После установки 

величины поля жидкость прокачивалась через сепаратор в течение 10 минут. В 

промывочную емкость наливалось 3 мл дистиллированной воды. После промывки 

сепаратора получались образцы объемом 2,6 мл. Результаты измерений представлены 

на Рисунке 5. 

Концентрация полученных образцов определена при помощи камеры Горяева. 

Магнитная восприимчивость определялась наблюдением траекторий движения клеток в 

магнитофоретической камере и построением гистограмм. Точка на графике магнитной 

восприимчивости – это усредненное значение  клеток образца, полученного для 

величины магнитного поля, указанного для данной точки на горизонтальной оси. 

Значение 35 мТ на горизонтальной оси условное и использовано для отображения 

результатов исследования остатка рабочей среды после удаления большинства 

магнитных клеток. Предполагалось, что дальнейшее увеличение внешнего поля более 

30 мТ, к существенным изменениям уже не приведет. 

Как видно из графика,  от образца к образцу падает более чем в 3 раза, от 1,2·10-

3 до 3,5·10-4, а кривая концентрации имеет ярко выраженный максимум для внешнего 

поля 15 мТ и =6,1·10-4. Вышесказанное позволяет заключить, что вышеописанная 

конструкция сепаратора позволяет отделять клетки с различающимися величинами 

магнитной восприимчивости. 

Заключение 

1. На основе предложенной модели процессов в сепараторе клеток по величине 

магнитной восприимчивости создана его рабочая установка. Экспериментально 

проверено предположение о том, что решетка, состоящая из стержней магнитомягкой 

стали, представляющая собой пространственно-периодическую полиградиентную 

структуру, может выделять клетки различной магнитной восприимчивости при 

изменении величины внешнего магнитного поля, приложенного к этой структуре и 

неизменной скорости потока рабочей среды, прокачиваемого через нее. 

2. В работе была создана новая методика выделения клеток с разной магнитной 

восприимчивостью. Методика позволяет получать «спектры» магнитной 

восприимчивости клеток образцов. Методика была проверена на работоспособность в 

ходе осуществленных экспериментальных исследований. После проведения калибровки 

возможно прогнозирование ожидаемых результатов анализа. Эффективность 

сепаратора растет с увеличением количества рядов в периодической структуре. От 

времени прокачки зависит точность получаемых результатов. При слабых полях 

выдержку необходимо увеличивать. В зонах завихрения могут оставаться немагнитные 

или слабомагнитные частицы. Это явление отрицательно сказывается на качестве 

полученных образцов, особенно при слабых полях. 
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