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This report is dedicated to the EMBL Microfluidics conference 2012. The conference itself 
is about microfluidics and different biological applications of it. Also some new techniques were 
shown. Many microfluidics platforms were covered. Here we show the main research topics of each 
speaker. Also the report holds a review of some interesting papers of every speaker.

С 25.07.12  по 27.07.12 я принял участие в работе конференции по микрофлюидике, 
организованной  Европейской  молекулярно-биологической  лабораторией,  для  того,  чтобы 
понять  современный  синтез  двух  основных  платформ  секвенирования  ДНК,  и,  в  целом, 
состояние  современной  геномики,  клеточной  биологии,  иммунологии  и  других  разделов 
биологии.  Эта  конференция  является  уникальной  по  подходам,  которые  после  синтеза 
микроэмульсионной  и  микрофлюидной  платформ,  позволили  создать  инструментарий, 
позволяющий  ставить  принципиально  новые  эксперименты,  существенно  опережающие 
любые теоретические построения. Мне важно было оценить уровень работ, проводимых в 
МОЛПИТ,  сопоставить  наши  направления  с  тем,  что  делается  в  мире,  и  понять  самые 
перспективные направления наших исследований. 

Микрофлюидика является важным инструментом для современного научного мира. С 
помощью микрофлюидики ученые пытаются найти ответы на многие нерешенные вопросы, 
и все это благодаря особым свойствам микрофлюидных устройств. Прежде всего, к таким 
свойствам относятся компактность, низкое количество используемых реагентов, дешевизна 
изготовления  по  сравнению  с  традиционными  аналогами.  Еще  одним  важным 
преимуществом  микрофлюидики  является  возможность  массивного  распараллеливания 
процессов, чего порою очень трудно добиться обычным способом.

На прошедшей конференции были представлены шесть основных микрофлюидных 
платформ, которые применяются для решения различных задач:

1) Традиционная с массивным распаралелливанием;
2) Микрофлюидика, основанная на капле (Droplet-based microfluidics);
3) Бумажная микрофлюидика (Paper based microfluidics);
4) Дисковая микрофлюидика;
5) Цифровая микрофлюидика (Digital microfluidics);
6) Микрофлюидика с использованием интегрированных плат (Integtated circuits).

За  время  проведения  конференции  прошло  5  секций,  затрагивающих  различные 
проблемы,  которые  можно  решать,  используя  микрофлюидику.  Данный  отчет  построен 
следующим образом: дается обзор того, что говорил каждый выступающий и несколько слов 
о других интересных работах, которые имеются у команды автора.

Первая  секция называлась  «Изучение  одиночной  клетки  /  одиночного  организма 
(Single cell / single organism studies)». 

Стив Квейк (Stephen R. Quake, Stanford University, USA) выступил с докладом «Single 
cell  and single molecule genomics»,  где рассказывал о том,  как можно изучать с  помощью 
микрофлюидики  геном  одиночной  клетки.  Для  своих  экспериментов  он  использовал 
человеческую сперму. Был построен чип, который позволяет одновременно проводить до 48 
экспериментов. В каждой ячейке через ПЦР амплифицировали и смотрели на результат. В 
дальнейшем  для  каждой  клетки  строили  карту  каждой  из  хромосом.  Публикации  [1-5] 
показывают,  что  в  каждом  из  направлений Single  molecule  biophysics,  precision  force 
measurement, micro and nano fabrication with soft materials, integrated microfluidics and large 
scale biological automation группа Стива Квейка занимает лидирующие позиции.



Саваш  Тэй  (Savas  Tay,  ETH  Zurich,  Switzerland)  сделал  доклад,  основанный  на 
cовместной с С.Р.  Квейком  работе  [6].   Основной научный интерес группы Тэя:  Systems 
Biology, Microfluidics, Optofluidics  = системная биология, микрофлюидика и оптофлюидика. 
Саваш задавался вопросом,  как работают вместе такие вещи как:  аутоиммунные болезни, 
онкогенез,  прогрессия  опухолей?  Микрофлюидику  он  использовал  для  того,  чтобы 
попытаться  выявить  определенные  закономерности  в  движении  клеток.  В  результатах 
упомянул,  что  получил  определенные  правила  движения  клеток  (Traffic  rules).  Стоит 
заметить, что хотя Тэй и говорил о  правилах движения клеток, но эти правила сами по себе 
имеют место только для клеточных автоматов [7]. Но правила движения клеток, особенно с 
учетом геномики, на самом деле «никаким правилам не подчиняются». Поэтому в настоящее 
время изучают только конкретные системы, как-то:  the traffic rules that apply to lipids are more 
diverse  and  less  absolute  than  those  for  proteins  [8],  трафик  поверхностных  молекул  в 
синаптических  мембранах  [9],  контроль  трафика  лейкоцитов  внеклеточными  ферментами 
[10].  В работе же [8] микрофлюидным методом изучаются сигнальные молекулы фактора 
некроза  опухоли  TNF-α.  Это  внеклеточный  белок,  многофункциональный 
провоспалительный цитокин, образующийся в основном моноцитами и макрофагами. Влияет 
на  липидный  метаболизм,  коагуляцию,  устойчивость  к  инсулину  и  функционирование 
эндотелия.  TNF-α  активирует  ядерный  транскрипционный  фактор  NF-kB. 
Транскрипционный фактор  NF-κB  (ядерный  фактор  «каппа-би»)  -  универсальный  фактор 
транскрипции, контролирующий экспрессию генов иммунного ответа, апоптоза и клеточного 
цикла.  Нарушение  регуляции  NF-kB  вызывает  воспаление,  аутоиммунные  заболевания,  а 
также  развитие  вирусных  инфекций  и  рака.  В  [8]  микрофлюидным  методом  измерена 
активность NF-kB в тысячях живых клеток при концентрациях TNF-α, охватывающих четыре 
порядка.  Клетки  могут  кодировать  тонкий  набор  аналоговых  параметров  модуляции.  В 
результате эти параметры включают в себя NF-kB пик интенсивности, время отклика и число 
колебаний.  В  [8]  была  разработана  математическая  модель,  которая  воспроизводит  как 
цифровые  так  и  аналоговые  динамики,  а  также  большинство  генов  экспрессия  при  всех 
измеряемых условиях.  Эта  модель широко применима для TNF-α индуцированной NF-kB 
сигнализации в  различных типах  клеток.  Совершенно  ясно,  что  в  этих интереснейших и 
важных исследованиях говорить о правилах движения клеток надо с осторожностью и только 
в рамках разработанной модели.

Себастиана  Маеркла  (Sebastian  Maerkl,  EPFL,  Switzerland)  продемонстрировал 
использование  микрофлюидики  как  платформы  для  массивного  параллельного  хемостата 
(massively parallel chenostat platform). Идея состоит в рассредоточении клеток по колодцам. 
Среда подается клеткам в колодцы, клетки при этом не выходят из колодца и не заражают 
соседние,  это  дает  возможность  изучать  разные  колонии  клеток.  Помимо  этого  Маеркл 
участвует  в  разработке  микрофлюидных  устройств,  призванных  автоматизировать 
биологические  измерения.  Так,  в  [11]  представлено  устройство,  управляя  которым через 
соответствующее ПО, можно добиться проведения различных биологических исследований. 
Изменения  конструкции  самого  устройства  для   решения  различных  задач  при  этом  не 
требуется. Это исследование является развитием работы [12], в которой была представлена 
аппаратная основа. Ярким примером синтеза биологиии микрофлидики является работа [13], 
в которой было найдено место связывания трансмембранного белка вируса гипатита С NS4B 
с РНК, а также определены ингибиторы этого связывания. В области системной биологии 
Маеркл  совместно  с  Квейком  [14]  разработали  микрофлюидный  подход  к  измерению 
соотношений между молекулярными взаимодействиями.  Основой для измерения  является 
механическая фиксация этих взимодействий.

Люк Ли (Luke P. Lee, University of California, Berkley, USA) широко демонстрировал 
возможности применения микрофлюидной платформы BASIC (Biofluidic Application Specific 
Integrated Circuits) для использования в количественной биологии. Особенность платформы в 



соединении  микрофлюидики  с  обычными  электронными  платами.  Помимо  этого  крайне 
интересно выглядит исследование [15], в котором был предложен чип для электропорации. 
Фокусируя электрическое поле в чипе, отпадает необходимость в использовании отдельных 
электродов и открывается возможность для параллельной электропорации одиночных клеток. 
В [15] продемонстрирована такая работа над клетками HeLa, для которых найден потенциал 
(<1 В),  необходимый для элеткропорации.  Другой не  менее интересной работой является 
[16], в которой впервые был представлен чип для долгосрочного наблюдения за клеточной 
культурой. Данный чип является по сути первым микрофлюидным хемостатом, в котором 
реализованы  функции  поддержания  жизнедеятельности  клеток,  удаления  отходов  и 
оптические наблюдения в реальном времени. Стоит отметить также работу [17], в которой 
был продемонстрирован процесс создания пленки из наночастиц высокой плотности через 
самосборку  гидрофобных наночастиц серебра  на  повернхности  воды путем перемещения 
монослоя  частиц  на  температурно-чувствительный  полимерный  субстрат  с  последующей 
реорганизацией частиц благодаря температурно-управляемой усадке полимера. Такой метод 
позволяет точно контролировать расстояния между наночастицами.

Махеша Десай (Mahesh Desai, University of Luxembourg, Luxembourg) сделал доклад, 
который был посвящен  моделированию в чипе системы эпителиальных клеток в контакте 
микробами. Клетки питаются кислородом, производят азот, который едят бактерии, что под 
ними. Два слоя разделены полупроницаемой мембраной. По заявлениям докладчика,  у них 
получились стабильные монослои. Работа, на мой взгляд, очень интересная. Однако никаких 
публикаций этого автора я обнаружить не смог.

Карл  Хенсен  (Carl  Hensen,  University  of  British  Columbia,  Canada)  рассказывал  об 
исследовании при помощи микрофлюидики различных клонов одной клетки. Это позволяет 
обойти проблему генетической неидентичности целой колонии клеток одного типа. В работе 
использовалось  массивное  распараллеливание  эксперимента  (одновременно  96 
экспериментов).  Другой  интересной  работой  группы  Хансена  является  создание  [18] 
микрофлюидной  платформы  для  масштабного  скрининга  гомогенных  сред,  которая 
совмещает  в  себе  программируемое  перемешивание  и  высокоплотностную  двухфазную 
систему хранения. Работа устройства была продемонстрирована на примере кристаллизации 
белков,  где  были  произведены  исследования  поведения  растворимости  белков  с 
последующим  скринингом  в  процессе  кристаллизации  в  нанолитровом  объеме,  а  также 
применением оптимизации в формате диффузии пара. Также Хансен совместно с Квейком и 
др.  выполнял  работы  по  созданию  микрохемостата  [19],  в  котором  происходило 
долговременное наблюдение за поведением колонии кишечной палочки. Разработанный ими 
чип  позволял  наблюдать  за  поведением  колонии  при  искусственно  созданных  условиях, 
включавших  в  себя  устойчивые  колебания  плотности  клеток.  В  области  иммуноанализа 
Хансен  проводил  исследования  [20]  по  разработке  микрофлюидного  устройства,  которое 
позволяет проводить чувствительные и количественные измерения мультиплексированных 
белков в нанолитровом масштабе. Чувствительности прибора достаточно для определения 
1000 копий фактора TNF в объеме 4.7 нл.

Вторая  сессия называлась  «Микрофлюидика,  основанная  на  капле» (Droplet-based 
microfluidics). 

Дэвид  Вэйтс  (Dave  Weitz,  Harvard  University,  USA)  продемонстрировал  различные 
технические решения, как можно с помощью микрофлюидики создавать отдельные капли, и 
как ими можно управлять.  Работа с  каплями позволяет делать двойные и множественные 
эмульсии.  Очень  впечатляющий  доклад.  Подробнее  с  результатами  работы  его  команды 
можно  ознакомиться  на  сайте  (http://www.weitzlab.seas.harvard.edu/).  Одной  из  его 
интересных работ является работа по созданию биоразлагаемых частиц в микрофлюидном 
устройстве со стеклянными капиллярами [21]. В ней частицы их множественных остатоков 
молочной кислоты (Poly(Lactic  Acid)  Particles  -  PLA) формируются  в  путем выпаривания 
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дифхорметана (DCM) из эмульсии при комнатной температуре. Первоначально растворенная 
фаза представляла собой PLA в DCM, а среда была в виде поливенилового спирта в воде, 
прошедшей обратный осмос.  Получившиеся  частицы отличаются  малым размером пор  и 
большой монодисперсностью. Другой интересной работой команды Вэйтса является работа, 
в  которой   было  представлено  микрофлюидное  устройство  [22],  способное  параллельно 
производить  большое  количество  двойных  эмульсий.  При  этом  обеспечивается  высокая 
степень  идентичности  полученных  капель.  Такое  устройство  может  обеспечить  объемы 
произвдства  на  уровне  многих  тонн  в  год,  что  важно  для  различных  отраслей 
промышленности,  использующих двойные эмульсии.   Одной из  самых интересных работ 
является  работа  по использованию полимеросом (polymersome)  в  качестве  искусственных 
клеток в микрофлюидном устройстве для экспрессии белка,  агрегации и контролируемого 
высвобождения  веществ  [23].  Полимеросомы  являются  кандидатами  на  звание 
искусственной клетки. Благодаря использованию микрофлюидики, удалось создась высоко 
идентичные  полимеросомы,  которые  способны  эффективно  инкапсулировать  активные 
материалы. Такие структуры обладают биоразлагаемыми и биосовместимыми мембранами и 
в будущем найдут очень широкое применение.

Жан-Луи  Вьови  (Jean-Louis  Viovy,  Institut  Curie/CNRS,  France)  упомянул  о 
существующих  технических  проблемах  капельной  микрофлюидики,  к  которым относятся 
сложности  синхронизации  потоков,  возможность  создания  только  процессов  добавления 
веществ  (add-only  process),  и  продемонстрировал,  как  его  лаборатория  работает  над  тем, 
чтобы  эти  сложности  обойти.  Показал,  как  можно  использовать  магнитные  частицы  для 
создания бислоев. А извлекать потом такие частицы из капель можно с помощью градиента 
магнитного  поля.  Интересной  работой  является  работа  [24],  в  которой  представлены 
самособирающиеся  магнитные  матрицы  для  разделения  ДНК  в  микрофлюидном  чипе. 
Однако  разделять  можно  только  небольшие  куски  ДНК  размером  несколько  kbp.  В 
дальнейшем эта работа получила развитие в [25], где стало возможным разделение больших 
участков ДНК. Одним из последних применений самосборных суперпарамагнитных головок 
в микрофлюидном устройстве в команде Жана-Луи является [26] сортировка раковых клеток. 
Применение микрофлюидики позволяет тратить как минимум в 10 раз меньше образцов, что 
сокращает время анализа и цену.

Петр Гарштетский (Piotr Garstecki, Institute of Physical Chemistry,  Polish Academy of 
Sciences, Poland) представил доклад, посвященный автоматизированию процессов капельной 
микрофлюидики. Стоит отметить, что поляки имели одну из самых больших делигаций (9 
человек) и демонстрировали весьма интересные результаты на постерной сессии. Одно из 
основных  направлений  лаборатории  Гарштецкого  –  это  автоматизация  процессов  в 
микрофлюидных  чипах.  Его  команда  разработала  технику  [27,  28],  позволяющую 
формировать капли по запросу (droplet on demand – DOD). Отличие их техники от других 
подобных – это использование  внешних электромагнитных клапанов, соединенных с чипом 
только через небольшого диаметра стальную трубку. Эта даем им такие преимущества, как 
упрощение  конструкции,  уменьшение  ее  конечной  стоимости  и  позволяет  использовать 
стандартные  клапаны,  имеющиеся  в  продаже.  Другоим  немаловажным  преимуществом 
является то,что такую технику можно использовать в сочетании с любым имеющимся чипом. 
Одним  из  примеров  применения  такой  техники  является  работа  [29],  в  которой  авторы 
изучали эпистатическое взаимодействие между антибиотиками и E. coli ATCC 25922 . Были 
определены  минимальные  ингибирующие  концентрации  и  парные  взаимодействия 
ампицилина, тетрациклина и хлорамфеникола с E. coli.

Патрик Тэйблинг (Patrick Tabeling, ESPCI Paris, France), будучи французом с ужасным 
акцентом, сделал доклад, который был очень трудно воспринимаем.  Однако результаты его 
заслуживают  пристального  внимания,  потому  что  была  представлена  так  называемая 
цифровая  микрофлюидика  (Digital  microfluidics),  где  отдельными  каплями  управляет  не 



поток, а сетка электродов, которая позволяет перемещать эти капли по полю, похожему на 
шахматное  в  произвольных  направлениях  и  произвольной  последовательности.  Таким 
образом,  достигается  полный  контроль  над  перемешиванием  и  проведением  любых 
экспериментов  над  каплями.  Помимо  цифровой  микрофлюидики,  их  команда  также 
занимается вопросами улучшения смачиваемости поверхности в PDMS чипах [30]. Для этого 
они использовали УФ-индуцированную полимеризацию акриловой кислоты. По заявлениям 
авторов, улучшения смачиваемости им во многом удалось добиться благодаря тщательной 
проверки  всех  параметров,  некоторые  из  которых  в  работах  других  исследователей 
выпускались из виду. В другой похожей работе [31] модификация поверхностных свойств 
PDMS чипа происходила с помощью плазменной полимеризации поверхности при помощи 
акриловой  кислоты.  Еще  одной  интересной  работой  является  работа  по  синтезированию 
микрокапсул с контролируемыми геометрическими и механическими свойствами [32]. Для 
этого авторы использовали двойные эмульсии. Они показали, что как геометрические, так и 
механические параметры могут быть предсказаны на основе численных вычислений и путем 
варьирования параметров потока. Помимо инженерных, у Тэйблинга есть также и глубоко 
фундаментальне  работы [33],  в  которых он кратко обсуждает с  физической точки зрения 
такие вещи как ход жидкости по поверхности, капельную микрофлюидику и смешивание в 
микрофлюидных системах. Эта работа интересна тем, что в ней аккумулированы все знания 
о физике этих процессов по состоянию на 2009 год.

Кристоф  Мертен  (Christoph  Merten)  показал  результаты  инкапсулирования  живых 
клеток в капли и последующего их изучения. Был продемонтрирован пример с антителами. 
Также  была  продемонстрирована  система,  которая  позволяет  производить  реинъекцию, 
слияние и сортировку отдельных капель. Для того, чтобы инкапсулировать живие клетки в 
капли [34], им пришлось разработать биосовместимые ПАВы, а также определить систему, 
которая допускала бы газообмен. Это позволило многоклеточному организму (C. elegans) не 
только выжить, но и пролифирировать в течение нескольких дней. Авторам также удалось в 
последующем эти  капли  переместить  в  другой  чип,  чтобы измерить  уровень  экспрессии 
гена-маркера.  Другая  похожая  работа  была  проделана  над  клетками  гибридомы  [35],  где 
удалось всего за шесть часов получить полностью жизнеспособные антитела. Также недавно 
вышел  очень  интересный  обзор  [36],  в  котором  обсуждаются  вещи,  относящиеся  к 
усложнению и распаллеливанию потоков в микрофлюидных чипах. Очень вдохновляющая 
статья, показывающая, какую пользу может привнести микрофлюидика в биологию. 

Третья сессия называлась «Новые микрофлюидные модули и приложения» (Novel 
Microfluidic Modules & Applications).

Рустем  Измагилов  (Rustem  Ismagilov,  Caltech,  USA)  вначале  выступления 
продемонстрировал  впечатляющий  ролик,  использующий  объемные  кнопки  в 
микрофлюидике. Технология называется «Tactus technology» (http://www.youtube.com/watch?
v=t4eh-Cn3Pzk).  Дальнейший доклад был посвящен рассказу об их работе с микробами и 
микробной микрофлорой и о том, как они использовали микрофлюидику для  тестирования в 
ней различных моделей. Кроме того, он продемонстрировал некий микрофлюидный слайдер 
(SlipChip). Идея слайдера проста: делаешь слой, который заполняешь образцом, сдвигаешь, 
заполняешь еще один слой реагентом,  затем сдвигаешь образец на  реагент и  происходит 
реакция. Капли при этом сидят в колодцах. Можно проводить очень быстрые реакции и в то  
же время сохранять возможность просчитать каждую молекулу в этой реакции, использовуя 
микрофлюидику. Одним из удивительных применений такого слайдера является работа [37], 
в  которой  на  SlipChip  была  осуществлена  цифровая  полимеразно-цепная  реакция.  Такое 
применение может найти свое место среди различных исследований, таких как исследование 
одиночных клеток, перенатальная и персональная диагностика.  Другой интересной работой, 
вновь затрагивающей использование SlipChip, является работа [38], в которой описываются 
подходы  по  организации  пространственной  обособленности  капель  в  одно-,  двух-  и 
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трехмерных стуктурированных массивах. Такие подходы могут обеспечить индексирование 
всех  капель,  что  очень  важно,  когда  речь  заходит  об  экспериментах,  например,  по 
контролируемому межкапельному взаимодействию. Существует немало и других областей, в 
которых  такая  техника  может  найти  широкое  применение.  Помимо  линейного  слайдера, 
команда Измагилова работает и с вращающимся SlipChip. В работе [39] они показали, как с 
помощью него можно оценить количество вируса гепатита С и ВИЧ. Работа очень важная для 
диагностики  и  предупреждения  распространения  болезней  в  районах,  где  нет 
соответствующего медицинского оборудования.

Мингминг Ву (Mingming Wu, Cornell University, United States of America) при помощи 
микрофлюидики имитировала кровяной сосуд, поток крови в нем и метастазы,  которые в 
него  проникают.  Также  смотрела  как  двигаются  клетки  рака  в  капилляре  с  клетками  и 
антителами.  В  своих  работах  Ву  часто  использует  устройства  на  основе  гидрогеля.  Эту 
технологию  придумала  ее  команда  [40].  Отличие  таких  устройств  в  том,  что  они  могут 
генерировать стабильный длительный линейный химический концентрационный градиент, 
не  позволяющий  жидкости  течь  по  каналу.  То  есть  клетки,  движущиеся  в  сторону 
наибольшей концентрации какого-то из веществ, не будут проходить сквозь такие каналы. 
Также  такой  чип  имеет  ряд  других  преимуществ  при  использовании  в  биологических 
экспериментах.  Позднее  была  представлена  целая  платформа  [41]  для  чипов  на  основе 
агарозного геля, позволяющих создавать длительные буферные зоны для клеток, движущихся 
на основе хемотаксмиса. Существует и целый обзор по микрофлюидным устройствам для 
хемотаксиса [42], подготовленный командой Ву.

Винсент Студер (Vincent  Studer,  CNRS, France)  рассказывал о технологии создания 
микрофлюидного  стикера  (Stencil  microfliudic  Stickers)  [43].  Основная  идея  в  наложении 
нескольких слоев из PDMS для создания объемной структуры. Также у него есть работа по 
созданию устройства,  основывающегося  на  принципе  «капля  по  требованию»  (droplet  on 
demand) [44]. В этой работе он с коллегами скомбинировал стандартный Т-канал и  новый 
переключатель,  соединяющий резервуар с  жидкостью с  микрофлюидным каналом.  Кроме 
того участвовал в разработке чипа по автоматической очистке нуклеиновых кислот из клеток 
бактерий и животных [45].

Микаэль  Киршбаум  (Michael  Kirschbaum,  Fraunhofer-Institute  for  Biomedical 
Engineering,  Germany)  сделал  доклад,  который  был  посвящен  использованию  цифровой 
микрофлюидики.  В  частности  он  продемонстрировал,  как  с  помощью  электродов  можно 
делать  преграды  для  клеток,  которые  из-за  диэлектрофореза  не  могут  пройти  сквозь 
электрод,  если  по  нему  течет  ток.  Также  показывал,  как,  удерживая  две  клетки  между 
четырьмя электродами (dielectrophoretic field cage), можно произвести слияние двух клеток в 
одну,  то есть сделать так,  чтобы их мембраны стали единой [46].  Сам чип и пример его 
работы с лимфоцитами представлен в работе [47]. В дальнейшей работе с диэлектрофорезом 
и  Т-лимфоцитами  изучалась  корреляция  между  поведением  ионов  кальция  в  цитозоле  и 
экспрессией белка после активации Т-лимфоцитов микрогранулами [48].

Йануй  Хуанг  (Yuanyi  Huang,  Peking  University,  China)  имеет  достаточно  большую 
команду в лаборатории, которая занимается несколькими микрофлюидными проектами. Они 
изучают  такие  вещи,  как:  cell  migration,  digital  PCR,  «button» chips.  В  области  изучения 
миграции  клеток  стоит  отметить  работу  [49],  в  которой  изучается  регуляторный  эффект 
эпигенетического  регулятора  HDAC7  на  клеточную  миграцию.  Также  в  этой  работе 
представлена система, позволяющая производить наблюдения за каждой отдельной клеткой. 
В лаборатории Хуанга, помимо этого, был разработан чип для иммуноанализа [50], который в 
своей конструкции использует «кнопочные» клапаны. Довольно интересной выглядит также 
работа [51], в которой представлены два чипа. Один из них выполняет функцию сортировки 
жидкости  по  колодцам  нанолитрового  объема  другого  чипа.  При  этом  не  происходит 
загрязнения соседних колодцев, что очень важно для анализов.



Антони-Эммануэл  Салиба  (Antoine-Emmanuel  Saliba,EMBL  Heidelberg,  Germany) 
рассказывал о том, как они пытаются при помощи микрофлюидики изучать взаимодействие 
между белками и липидами. Работа очень интересная, но пока на ранней стадии. В целом 
Салиба  работает  в  команде  профессора   Жана-Луи  Вьови,  поэтому  выделять  какие-то 
дополнительные работы мы не станем.

Четвертая  сессия называлась  «Диагностика  и  устройства  оказания  медицинской 
помощи» (Diagnostics and point-of-care devices).

Джордж  Вайтсайд  (George  Whitesides,  Harvard  University,  USA)  является  довольно 
старым и очень цитируемым профессором, знающим о микрофлюидике очень много (имеет 
более 1000 публикаций). Он рассказывал об использовании бумаги как основы для чипов. 
Техника  проста:  берем  бумагу,  используем  печать  для  нанесения  каналов.  При  этом 
используем гидрофильную бумагу, гидрофобный полимер, а печатаем твердым воском. Такой 
принтер  можно  использовать  для  создания  тысяч  тестов.  Особое  применение  –  страны 
Африки,  где  нет  санитарных  условий  для  нормальной  медицины.  Можно  делать 
многослойные  бумажные  тесты  на  разные  болезни.  Примером  одного  из  таких  тестов 
является бумажный чип, который позволяет определять количество глюкозы в моче [52]. Его 
преимуществами  является  простота  и  дешевизна  изготовления,  отсутитвие  необходимых 
сопустсвующих  расходных  материалов  в  виде  тестовых  полосок  или  ферментов.  Среди 
спонсоров Вайтсайда есть фонд Мелинды и Билла Гейтса, а также DARPA (Defense Advanced 
Research Projects Agency), поскольку солдатам на поле боя тоже нужны быстрые и надежные 
тестеры  на  различные  заболевания.  Очень  интересно  также  выглядит  работа  [53]  по 
созданию емкостных сенсорных поверхностей на основе все той же бумаги. Такие сенсорные 
поверхности могут найти широкое применение в гибкой электронике, медицинских приборах 
для развивающихся стран и пр.  Стоит упомянуть о работе [54],  в  которой прпедставлена 
разработка мягких пневматических приводов на основе композитов, в состав которых входит 
эластомер  со  встроенными  волокнистыми  структурами  (та  же  бумага,  например).  Их 
отличает гибкость, доступность изготовления, низкий вес. 

Аарон Виилер (Aaron Wheeler, University of Toronto, Canada) показывал использование 
цифровой  микрофлюидики  для:  синхронизированного  химического  синтеза  (sinchronised 
chemical synthesis), многопопуляционной клеточной культуры (multi-generational cell culture), 
устройств  медицинской  диагностики  (point  of  care  diagnostics).  В  качестве  применения 
приводил  примеры:  анализ  образов  тканей,  анализ  высушенных  кровяных  пятен, анализ 
маркера  сыворотки  совместно  с  иммуноанализом.  Одним  из  применений  цифровой 
микрофлюидики для медицины является анализ высушенных кровяных пятен (Dried blood 
spots  analysis).  Работа  [55],  по  заявлениям  авторов,  может  привести  к  созданию  новых 
аналитических  техник  по  численному  анализу  образцов  высушенных  кровяных  пятен. 
Другая  интересная  работа  с  применением  цифровой  микрофлидики  затрагивает  такую 
область науки как протеомику, то есть изучение структуры и функции белков. Здесь в работе 
[56] предлагается использовать иммобилизированные в гидрогелях ферменты для анализа в 
чипе. Кроме того, команда Виилера представила первый цифровой микрофлюидный чип [57] 
для работы с первичной культурой клеток и их анализа. 

Альберт Фолк (Albert Folch, University of Washington, USA) демонстрировал Tubeless 
Microfluidic Systems for Testing Cells and Tissues. «Tubeless» означает,  что  эти  устройства 
почти избавлены от силиконовых трубок, соединающие разные реагенты и прочее. Помимо 
этого, Фолк участвовал в разработке нового монолитного микронасоса из PDMS [58]. Этот 
насос  способен  генерировать  перистальтический  поток,  используя  всего  один  канал 
управления, которые активизирует другие микроклапаны разного размера. Стоит отметить не 
очень свежую, но все интересную работу [59], в которой был разработан чип для длительного 
(более двух недель) культивирования мышечных клеток, которое охватывало весь процесс 
дифференцировки от миобластов до многоядерных волокон. Такой чип представляет из себя 
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очень удобный инструмент для изучения мышечных клеток. В области анализа одиночных 
клеток команда Фолка сделала работу [60], в которой представлен чип для ловли одиночных 
клеток  в  больших  массивах  микроколодцев.  Особенностью  чипа  является  его 
приспособленность к стандартной флюоресцентной микроскопии.

Дэниэл Марк (Daniel Mark,HSG-IMIT, Germany) демонстрировал дисковый подход в 
микрофлюидике. По сути это вращающийся диск, использующий для пермещения реагентов 
центробежную силу. Преимущество использования диска состоит в том, что центробежную 
силу можно легко контролировать.  Реагенты расходятся из центра к периферии.  Еще они 
используют магнитное поле, температуру и капиллярную силу. Приложения:

А)  Очистка  ДНК.  С  помозью  магнитов  они  перещают  магнитные  частицы  между 
разными колодцами во вращающемся с большой скоростью диске,  таким образом очищая 
колодцы от них [61].

B) Автоматическое, основанное на ПЦР, генотипирование нуклеиновых кислот [62]. 
Здесь также для заполнения колодцев применяется температурный эффект.  

С)  Прототипирование  микрофлюидных  картриджей,  сделанных  из  полимерных 
пленок [63]. 

Пол Ягер  (Paul  Yager,  University  of  Washington,  USA) сделал доклад,  который был 
чем-то похож на доклад Вайтсайда, только техническое воплощение устройств было более 
сложным.  Команда  Йагера  работает  над  продвижением  двумерных  бумажных  сетей 
(Two-dimensional paper networks — 2DPNs ), еще одной разновидностью бумажных чипов. В 
этой области у них есть несколько работ [64.65], в которых обсуждаются вопросы протекания 
жидкостей  и  транспорта  веществ.  В  работе  [66]  идет  обсуждение  возможностей  замены 
традиционных чипов бумажными, в которых нет необходимости в использовании насосов и 
внешных  источников  питания,  в  ней  рассматриваются  такие  вещи  как  смешивание  и 
диффузия  в  бумажном чипе.  Одной из  последних  работ является  применение двумерных 
бумажных сетей для иммуноанализа на содержание белков малярии [67].

Андреас Манц (Andreas Manz, KIST Europe - Korea Institute of Science and Technology, 
Germany)  рассказывал  о  микрофлюидном  подходе  к  определению  инфекционных 
заболеваний.  У него есть  ряд обзорных статей,  в  которых он рассматривает современное 
состояние  и  перспективы  использования  чипов  для  нахождения  новых  лекарственных 
препаратов  [68],  а  также  общий  обзор  по  лучшим достижениям  в  области  изготовления, 
технологии  и  инструментария  для  молекулярного  анализа  [69],  а  также  приложений, 
относящихся к области клеточного анализа [70] за период между 2008 и 2010 годами.

Хсиан-Ронг Тсенг (Hsian-Rong Tseng, University  of California,  LA, USA) представил 
интересную  работу,  в  которой  микрофлюидный  канал  снизу  покрыли  слоем  кремниевых 
нанотрубок, и пустили по этому каналу кровь человека, больного раком [71]. Раковые клетки 
в результате прилипали к этому слою и происходила фильтрация крови от раковых клеток. 
Также у  его  команды есть  работа  [72],  в  которой они  работают над  высокоэффективной 
системой по адресной доставке генов.

Сессия  пять называлась  «(Био-)  Химический  анализ  /  синтез  /  разделение» 
((Bio-)Chemical analysis / synthesis / separation).

Вильгельм Хак (Wilhelm Huck, Radboud University, The Netherlands) размышлял о том, 
что клетка является сложной штукой и изучать ее надо с особенной осторожностью, ведь там 
вся химия происходить в очень ограниченном пространстве. Среди других работ его команды 
стоит выделить работу [73], где показано, что тонкая полимерная пленка под воздействием 
ультрафиолета  может  изменить  свою  форму  и  поверхность.  Другой  интересной  работой 
является чип [74], в котором можно выращивать микроводоросли в микрокаплях.

Норман  Довичи  (Norman  Dovichi,  University  of  Notre  Dame,  USA)  рассказывал  об 
измерении  метаболизма в клетках и нейронах при помощи микрофлюидики. Помимо этого 



его  команда  работала  над  созданием  нового  метода  для  двумерного  капиллярного 
электрофореза  [75],  и  его  последующим  улучшением  [76].  Другой  разновидностью 
двумерного капиллярного электрофореза является диагональный капиллярный электрофорез. 
Команда  довичи  работала  и  в  этом  направлении,  представив  основанный  на  ферменте 
диагональный капиллярный электрофорез [77].

Дорон Гербер (Doron Gerber, Bar Ilan University, Israel) использовал в своем докладе 
такие  ключевые  слова  как:  integrated  on  chip  protein  expression,  DNA  methylation, 
demethylation reaction. Опять же, все это на микрофлюидном чипе. О его работе совместно с 
Себастианом  Маерклом  и  Стивеном  Квейком  по  определению  места  связывания 
трансмембранного белка вируса гипатита С NS4B с РНК, а также определения ингибиторов 
этого  связывания  в  работе  [13],  мы  уже  говорили.  Помимо  этого  у  Гербера  есть  очень 
интересная работа по определению сети (или карты) белок-белковых взаимодействий на чипе 
[78].  Анализ полученной сети открыл некоторые новые факты о взаимодействии веществ 
внутри  биохимических  путей,  которые  ранее  оставались  незамеченными.  Кроме  того  у 
команды  Гербера  также  имеется  работа  по  определению  мест  связывания  факторов 
транскрипции на последовательности ДНК [79]. Работали они с Saccharomyces cerevisiae .

Эндрю деМелло (Andrew deMello, ETHZ, Switzerland) расскзаывал о достижениях его 
лаборатории  в  исследовании  и  применении  различных  вещей.  Они  комбинировали 
микрофлюидику  с  различными  оптическими  компонентами.  Его  команда  разработала 
флуоресцентный  метод  детектирования  для  капельной  микрофлюидики.  [80].  Интересно 
выглядит работа, в которой представлена техника сверхбыстрой рамановской спектроскопии 
с  разрешением  в  доли  миллисекунд  для  приложений  капельной  микрофлюидики  [81].  В 
области протеомики у команды деМелло есть работа [82], в которой они создали чип для 
определения  количества  копий  белка  в  одиночной  клетке,  используя  оптические  методы 
детектирования.  Отдельно  стоит  отметить  обзорную  работу  [83],  в  которой  обсуждается 
капельная и традиционная микрофлюидика и их приложения к химии и биологии высокой 
пропускной способности. 

Даан  Виттерс  (Daan  Witters,  KU  Leuven,  Belgium)  рассказывал  о  синтезе 
метал-органических  материалов  с  использованием  цифровой  микрофлюидики  [84]. 
Цифровую микрофлюидику команда Виттерса использует и для работ в области клеточного 
анализа [85].

Йост Кьюст (Jos Quist,LACDR/NMC, Leiden University,  The Netherlands) представил 
некий  новый  подход  для  фильтрования  (Tunable  ion-selective  filtering  using  a 
nanochannel-induced depletion zone),  суть которого я не понял.  Это фильтрование является 
продолжением  работы  [86],  в  которой  представлен  чип  для  изотахофореза,  то  есть  для 
разделения заряженных частиц.

На этом конференция окончилась.
Помимо устных докладов также было две постерных сессии, обсуждение которых не 

входит в данный отчет.
Ключевые ученые на конференции — Стив Квейк, Дэйв Вэйтс и Джордж Вайтсайд.
Стоит отметить, что многие из выступающих, которые сейчас в своих университетах 

занимают должности завлабов, ранее стажировались в лабораториях Квейка и Вэйтса. Очень 
сильные и интересные работы в лаборатории деМелло.
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