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본 발명은 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법에 관한 것으로, 더욱 상세하게는 유

전영동칩에서 교류전기신호에 따른 세포의 움직임을 관측하여 교차주파수(cross-over frequency)를 측정하는 단

계, 측정한 교차주파수를 동적 완화 주파수로 변환하여 완화시간을 측정하는 단계, 측정된 세포의 움직임을 통해

유전영동힘변화율을 계산하는 단계 및 상기 완화 시간 및 유전영동 힘 부하율을 회귀분석하여 유전영동에 의한

분극발생에 따른 활성화 에너지를 분석하는 단계를 포함하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극

특성 분석법에 관한 것으로, 살아있는 세포의 비선형적인 세포유전반응을 관측 및 세포막투과성의 변화 및 에너

지 프로파일 사이의 비교를 통한 세포의 전기분극 특성 분석에 유용하게 이용될 수 있다.

대 표 도 - 도1

공개특허 10-2020-0026169

- 1 -

공개특허 10-2020-0026169



(72) 발명자

이은진

강원도 원주시 흥업면 연세대길 1, 연세대학교 매
지3학사

김채원

광주광역시 북구 서하로 120, 2동 604호(용봉동,
삼성아파트)

박인수

서울특별시 강서구 화곡로13길 107, 112동 601호(
화곡동, 화곡푸르지오)

기재홍

강원도 원주시 흥업면 연세대길 1, 백운관 409호(
연세대학교 원주캠퍼스)

이세영

경기도 성남시 분당구 장미로 55, 117동 105호(야
탑동, 장미마을)

이상우

강원도 원주시 흥업면 연세대길 1, 백운관 401호(
연세대학교 원주캠퍼스)

이 발명을 지원한 국가연구개발사업

    과제고유번호    NRF-2017R1A2B2002076

    부처명          과학기술정보통신부

    연구관리전문기관          한국연구재단

    연구사업명      이공분야기초연구사업

    연구과제명      Nucleic acid 복합체부터 세포특성 분석을 위한 DEP tweezers 기반 신개념 미세유체칩 플
랫폼 개발 및 응용연구

    기 여 율        1/1

    주관기관        연세대학교 원주산학협력단

    연구기간        2018.03.01 ~ 2019.02.28

공개특허 10-2020-0026169

- 2 -



명 세 서

청구범위

청구항 1 

(a) 유전영동칩에서 교류전기신호에 따른 세포의 움직임을 관측하여 교차주파수(cross-over frequency, )

를 측정하는 단계;

(b) 상기 단계 (a)에서 측정한 교차주파수를 동적 완화 주파수(dynamic relaxation frequency)로 변환하여 완

화시간(relaxation time)을 측정하는 단계;

(c) 상기 단계 (a)를 통해 측정된 세포의 움직임을 통해 유전영동 힘 부하율(dielectrophoretic force loading

rate)을 계산하는 단계; 및

(d) 상기 단계 (b)를 통해 측정된 완화시간과 상기 단계 (c)를 통해 계산된 유전영동 힘 부하율을 회귀분석하여

유전영동에 의한 분극 발생에 따른 활성화 에너지를 분석하는 단계;를 포함하는 것을 특징으로 하는 유전영동

힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

청구항 2 

제1항에 있어서, 상기 교류전기신호는 교류전기주파수가 증가 또는 감소하는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘

인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

청구항 3 

제1항에 있어서, 상기 세포는 유방암 세포(MCF-7), 자궁 경부암 세포(HeLa) 및 폐암 세포(A549)를 포함하는 군

으로부터 선택되는 하나 이상으로 이루어지는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전

기분극 특성 분석법.

청구항 4 

제1항에 있어서, 상기 단계 (a)에서 측정한 교차주파수는 세포의 Clausius-Mossotti(CM) factor가 0이 되는 주

파주를 의미하는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

청구항 5 

제4항에 있어서, 상기 CM factor는 아래 수학식 2로 표기되는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에

따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

[수학식 2]

여기서 은 세포의 복소유전율이고,
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는 세포를 둘러싼 매질의 복소유전율이다.

청구항 6 

제 5항에 있어서, 상기 은 아래 수학식 3으로 표기되는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에

따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

[수학식 3]

여기서 은 세포막의 복소유전율이고,

는 세포질의 복소유전율이다.

청구항 7 

제6항에 있어서, 상기 은 아래 수학식 4로 표기되는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른

세포의 전기분극 특성 분석법.

[수학식 4]

여기서 은 비유전율(relative pemittivity)이고,

는 전도도(conductivity)이며,

는 각주파수이다.

청구항 8 

제6항에 있어서, 상기 는 아래 수학식 5로 표기되는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른

세포의 전기분극 특성 분석법.

[수학식 5]

여기서 는 세포막의 두께이다.

청구항 9 

제1항에 있어서, 상기 동적 완화 주파수는 아래 수학식 6으로 표기되는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변
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화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

[수학식 6]

여기서 는 세포의 Clausius-Mossotti(CM) factor가 0이 되는 주파수이다.

청구항 10 

제1항에 있어서, 상기 완화 시간은 전기장안에서 세포가 쌍극자(dipole)을 형성하는데 소요되는 시간인 것을 특

징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

청구항 11 

제1항에 있어서, 상기 유전영동 힘 부하율은 유한요소해법을 적용한 유전영동칩에 주어진 초기조건에 따른 세포

의 자기장세기의 변화도를 계산하여 추정하는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전

기분극 특성 분석법.

청구항 12 

제11항에 있어서, 상기 초기조건은 교류전기주파수, 교류전압, 세포의 위치, 시간을 포함하는 군으로부터 선택

되는 하나 이상으로 이루어지는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성

분석법.

청구항 13 

제1항에 있어서, 상기 분극의 세포분극과정은 아래 수학식 8로 표기되는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가

변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

[수학식 8]

여기서 는 온전한 분극조건을 가질 확률이다.

청구항 14 

제13항에 있어서, 단위시간 에 대한 상기 는 세포가 분극하고 있을 확률 를 의미하며, 이는 아래

수학식 9로 표기되는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석 법.
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[수학식 9]

청구항 15 

제1항에 있어서, 상기 회귀분석은 선형회귀분석인 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포

의 전기분극 특성 분석법.

청구항 16 

제1항에 있어서, 상기 활성화 에너지는 아래 수학식 11로 표기되는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화

조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

[수학식 11]

여기서 는 볼츠만 상수(Boltzmann's constant)이고,

는 절대 온도이며,

는 외력이 존재하지 않을 때 분극에 대한 특징적 완화시간이고,

은 자연적인 완화시간이다.

청구항 17 

제1항에 있어서, 상기 유전영동은 아래 수학식 1로 표기되는 것을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에

따른 세포의 전기분극 특성 분석법.

[수학식 1]

여기서 는 세포를 둘러싼 매질의 유전율이고,

은 세포의 반지름이며,

은 Clausius-Mossotti(CM) factor이고,

은 전기장 세기의 Root Mean Square 값이다.

발명의 설명

기 술 분 야

본 발명은 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법에 관한 것으로, 더욱 상세하게는 유[0001]
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전영동 힘 인가변화 조절로 살아있는 세포의 비선형적인 세포유전반응을 관측할 수 있고, 세포막투과성의 변화

및 에너지 프로파일 사이의 비교를 통하여 세포의 전기분극 특성을 분석할 수 있는 유전영동 힘 인가변화 조절

에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법에 관한 것이다.

배 경 기 술

살아있는 세포의 막의 유전특성은 생체전기활동으로 삶이 지속되는 환경에서 근본적인 역할을 한다.  그러한 역[0003]

할로부터  나타나는  활동은  유전성질을  대표하는  캐패시터로  구성된  전기회로로  세포를  모델링함으로써

묘사된다.  예를들어, 뉴런모델은 뉴런막전위에 대하여 간단한 저항과 캐패시터로 구성할수 있으며, 이는 이온

의 흐름을 관장하는 세포막에 의해 단계적으로 조절된다.  최근 바이오나노기술의 발전으로 단일세포수준에서의

실험 및 분석이 가능하게 되었다.  (예를들어, 미세유체기술을 활용한 세포계수기, 미세공정 임피던스 센서, 광

학으로 유도되는 전기역학반응, 유전영동 세포조작 기술) 그렇게 함으로써 다음과 같은 유전현상들이 밝혀지게

되는데, 구체적으로 약물처리후의 임피던스값에 따른 세포의 불투명함, 세포주기 및 세포 분화에 의한 세포외

유전적 임피던스(dielectrical impedance) 변화, 세포막 캐패시던스, 약물처리후 세포의 유전특성확인을 예로

들 수 있다. 

그러나 이러한 접근들은 세포내의 선형적인 동적 유전특성에 초점이 맞춰져 왔다.  많은 이론적, 실험적인 연구[0004]

들을 통하여 비선형 유전특성은 생체전기활동을 이해하기 위하여 매우 중요한 파라미터임에도 불구하고, 아직까

지 살아있는 물체에서 비선형 유전특성을 관측하지 못하였다.  여기서 살아있는 물체는 이온 채널의 작동, 살아

있는 세포에서 세포 내외의 전기 신호의 전달과 같은 활동들이 나타나야 한다.

이러한 제한 때문에, 현재 구현되어 있는 측정방법으로는 생체내에서 비선형성을 가지는 유전특성 관측하기가[0005]

어렵다.  예를들어, 생물학과 임상적인 응용 측면에서 살아 있는 세포의 임피던스, 캐패시턴스, 유전 상수를 측

정하는 방법은 유전특성의 다양성을 관측하기 위한 흥미로운 방법이며 최적화가 되어 있지만, 세포의 유전특성

자체를 조사하기 위한 용도로는 최적화가 미진해왔다.  생물학적인 재료들안에서 비선형 동적 유전 특성 유무를

확인하는 관측 기술은 세포가 살아있지 않은 제한된 환경에서만 구현되었다.

발명의 내용

해결하려는 과제

본 발명의 목적은 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법을 제공하기 위한 것이다.[0007]

과제의 해결 수단

상기 목적을 달성하기 위하여, 본 발명은 유전영동칩에서 교류전기신호에 따른 세포의 움직임을 관측하여 교차[0009]

주파수(cross-over frequency)를 측정하는 단계, 측정한 교차주파수를 동적 완화 주파수로 변환하여 완화시간을

측정하는 단계, 측정된 세포의 움직임을 통해 유전영동힘변화율을 계산하는 단계 및 상기 완화 시간 및 유정영

동 힘 부하율을 회귀분석하여 유전영동에 의한 분극발생에 따른 활성화 에너지를 분석하는 단계를 포함하는 것

을 특징으로 하는 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법을 제공한다.

발명의 효과

본 발명은 유전영동 힘 인가변화 조절로 살아있는 세포의 비선형적인 세포유전반응을 관측할 수 있고, 세포막투[0011]

과성의 변화 및 에너지 프로파일 사이의 비교를 통하여 세포의 전기분극 특성을 분석할 수 있는 것을 확인하였

으므로, 유전영동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극의 특성을 분석하는데 유용하게 이용할 수 있다.

도면의 간단한 설명
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도 1은 생체물질의 전기유전분극 특성 분석 방법 절차를 나타낸 도이다.[0013]

도 2는 교류전기주파수 변화에 따른 MCF-7  세포의 클라지우스-모조티 인자(Clausius-Mossotti(CM)  factor)의

실수부를 나타낸 도이다.

도 3은 교류전기주파수변화에 따른 유전영동칩에서 측정한 세포의  결과 및 주어진 유전영동 힘 부하율에

따른 세포들의 동적 완화 시간 분석결과를 나타낸 도이다.

도 4는 유전영동 힘 부하율에 따른 값으로부터 회귀식을 찾는 과정을 나타낸 도이다.

도 5는 세포들의 분극에 대한 에너지변화곡선 분석결과를 나타낸 도이다.

발명을 실시하기 위한 구체적인 내용

이하, 본 발명을 상세히 설명한다.[0014]

유전영동(Dielectrophoresis)이란 극성을 띄지 않은 입자가 불균일한 교류 전기장에 노출되었을 때, 입자와 입[0016]

자를 둘러싸고 있는 유체의 유전특성(전도도+유전율)에 의해서 입자가 힘을 받는 것을 의미한다.  이 때 입자는

외부 환경의 조건에 따라서 전기장의 구배가 큰 쪽 또는 작은 쪽으로 힘을 받게 되고 이를 각각 양의 유전영동,

음의 유전영동 이라고 한다. 

본 발명은 유전영동칩에서 교류전기신호에 따른 세포의 움직임을 관측하여 교차주파수(cross-over frequency,[0017]

)를 측정하는 단계, 측정한 교차주파수를 동적 완화 주파수로 변환하여 완화시간을 측정하는 단계, 측정된

세포의 움직임을 통해 유전영동힘변화율을 계산하는 단계 및 상기 완화 시간 및 유정영동 힘 부하율을 회귀분석

하여 유전영동에 의한 분극발생에 따른 활성화 에너지를 분석하는 단계를 포함하는 것을 특징으로 하는 유전영

동 힘 인가변화 조절에 따른 세포의 전기분극 특성 분석법을 제공한다.

상기 교류전기신호는 교류전기주파수가 증가 또는 감소하는 것이 바람직하지만, 이에 한정되지 않는다.[0018]

상기 세포는 흑색종, 소세포 폐암, 비-소세포 폐암, 신경교종, 간암, 갑상선 종양, 위암, 전립선암, 유방암, 난[0019]

소암,  방광암,  폐암,  대장암,  유방암,  전립선암,  교모세포종,  자궁경부암,  자궁내막암,  신장암,  결장암,

췌장암, 식도암종, 머리 및 목암, 중피종, 육종, 담관암, 소장 선암, 소아 악성암 및 표피암 세포로 이루어진

군으로부터 선택되는 하나 이상인 것이 바람직하며, 구체적으로는 유방암 세포(MCF-7), 자궁 경부암 세포(HeLa)

및 폐암 세포(A549)로 이루어진 군으로부터 선택되는 하나 이상인 것이 보다 바람직하다.

상기  측정한  교차주파수는  세포의  Clausius-Mossotti(CM)  factor가  0이  되는  주파주를  의미하는  것일  수[0020]

있으나, 이에 한정되지 않는다.

상기 CM factor는 아래 수학식 2로 표기될 수 있다.[0021]

[수학식 2][0022]

[0023]

여기서 은 세포의 복소유전율이고,[0024]

는 세포를 둘러싼 매질의 복소유전율이다.[0025]

상기 은 아래 수학식 3으로 표기될 수 있다.[0026]
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[수학식 3][0027]

[0028]

여기서 은 세포막의 복소유전율이고,[0029]

는 세포질의 복소유전율이다.[0030]

상기 은 아래 수학식 4로 표기될 수 있다.[0031]

[수학식 4][0032]

[0033]

여기서 은 비유전율(relative pemittivity)이고,[0034]

은 전도도(conductivity)이며,[0035]

은 각주파수이다.[0036]

상기 은 아래 수학식 5로 표기될 수 있다.[0037]

[수학식 5][0038]

[0039]

여기서 는 세포막의 두께이다.[0040]

상기 동적 완화 주파수는 아래 수학식 6으로 표기될 수 있다.[0041]

[수학식 6][0042]

[0043]

여기서 는 세포의 Clausius-Mossotti(CM) factor가 0이 되는 주파수이다.[0044]

상기 완화 시간은 전기장 안에서 세포가 쌍극자(dipole)을 형성하는데 소요되는 시간일 수 있다.[0045]

쌍극자는 크기가 같은 양의 전하와 음의 전하가 일정거리 만큼 떨어져 있는 전하 배열일 수 있다.[0046]

상기 유전영동 힘 부하율은 유한요소해법을 적용한 유전영동칩에 주어진 초기조건에 따른 세포의 자기장세기의[0047]

변화도를 계산하여 추정하는 것일 수 있다.

상기 유한요소해법은 변위 및 변형을 해석하는 수치해법의 일종으로서, 모든 물체가 유한수의 작은 성분 또는[0048]

요소로 구성되어 있고, 이 요소들은 유한수의 측점으로 연결되었다고 가정하는 것일 수 있다.

상기 초기조건은 교류조건, 교류전압, 세포의 위치, 시간으로 이루어진 군으로부터 선택되는 하나 이상인 것이[0049]

바람직하지만, 이에 한정되지 않는다.

상기 분극의 세포분극과정은 아래 수학식 8으로 표기될 수 있다.[0050]
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[수학식 8][0051]

[0052]

여기서 는 온전한 분극조건을 가질 확률이다.[0053]

단위시간 에 대한 상기 는 세포가 분극하고 있을 확률 를 의미하며, 이는 아래 수학식 9로 표기될[0054]

수 있다.

[수학식 9][0055]

[0056]

상기 회귀분석은 선형회기분석일 수 있다.[0057]

상기 활성화 에너지는 아래 수학식 11로 표기될 수 있다.[0058]

[수학식 11][0059]

[0060]

여기서 는 볼츠만 상수(Boltzmann's constant)이고,[0061]

는 절대 온도이며,[0062]

는 외력이 존재하지 않을 때 분극에 대한 특징적 완화시간이고,[0063]

은 자연적인 완화시간이다.[0064]

상기 유전영동은 아래 수학식 1로 표기될 수 있다.[0065]

[수학식 1][0066]

[0067]

여기서 는 세포를 둘러싼 매질의 유전율이고,[0068]

은 세포의 반지름이며,[0069]

은 Clausius-Mossotti(CM) factor이고,[0070]

은 전기장 세기의 Root Mean Square 값이다.[0071]

이하, 본 발명을 실험예에 의하여 상세히 설명한다.[0073]

단,  하기  실험예는  본  발명을  예시하는  것일  뿐,  본  발명의  내용이  하기  실험예에  의하여  한정되는  것은[0074]

아니다.
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<실험예 1> 유전영동칩에서 교류전기신호에 따른 세포의 움직임을 관측하여 교차주파수(cross-over frequency,[0076]

) 측정

유전영동의 이론적인 힘은 아래의 수학식 1을 따른다.[0077]

[수학식 1][0078]

[0079]

상기 수학식 1에서 는 세포를 둘러싼 매질의 유전율, 은 세포의 반지름, 은 클라지우스-모조[0080]

티 인자를 나타내고, 는 칩 위의 전기장 세기의 실효값(Root Mean Square, RMS)을 의미한다.

는 세포의 클라지우스-모조티 인자(Clausius-Mossotti(CM) factor)가 0이 되는 주파수를 의미한다.  클라[0081]

지우스-모조티 인자를 나타내는 식은 아래의 수학식 2를 따르고, 유방암 세포인 MCF-7 세포의 클라지우스-모조

티 인자는 도 1에서 나타내는 바와 같다.

[수학식 2][0082]

[0083]

상기 수학식 2에서  및 는 각각 세포 및 세포를 둘러싼 매질의 복소유전율을 의미하고, 를[0084]

구하는 식은 아래의 수학식 3을 따른다.

[수학식 3][0085]

[0086]

상기 수학식 3에서  및 는 각각 세포막 및 세포질의 복소유전율을 의미한다.  여기에서 을[0087]

구하는 식은 아래의 수학식 4를 따른다.

[수학식 4][0088]

[0089]

상기 수학식 4에서 , , 은 각각 비유전율(relative pemittivity), 전도도(conductivity), 각주파수를[0090]

나타낸다.

상기 수학식 3에서 을 구하는 식은 아래의 수학식 5를 따른다.[0091]

[수학식 5][0092]

[0093]
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상기 수학식 5에서 는 세포막의 두께를 의미한다.[0094]

세포의 움직임으로부터  값을 측정하는 과정에서 의 값이 연속적으로 변화할 수 있도록 입력전기[0095]

주파수를 증가 및 감소시켜야 한다.  구체적으로, MCF-7 세포의 경우 를 측정하기 위하여 60 μS/cm의 전

도도를 가진 물에 MCF-7 세포를 투여하여 희석하고 유전영동칩 위에 놓은 뒤, 칩의 양 끝 단에 연결된 파형 발

생기에 2 VP-P의 전압을 인가했다.  이후 클라지우스-모조티 인자의 실수부 을 가리키는 주파수(예

를 들어, 1 kHz)와 을 가리키는 주파수(예를 들어, 41 kHz)를 선택하여 1 kHz부터 41 kHz까지 50,

100, 200, 400, 800, 1600 Hz/second의 비율로 증가시키며 세포의 움직임으로부터 를 관측했다.

<실험예 2> 측정한 를 동적 완화 주파수(dynamic relaxation frequency)로 변환[0097]

실험예  1에서  관측한  를  Maxwell-Wagner  이론에  근거하여  동적  완화  주파수(dynamic  relaxation[0098]

frequency)로 변환하기 위해서는 아래의 수학식 6을 따른다.

[수학식 6][0099]

[0100]

교류전기주파수변화(예를 들어, 50, 100, 200, 400, 800, 1600 Hz/second의 비율로 증가 또는 감소)에 의한 세[0101]

포  유전분극이  시작되는데,  이는  외부전기장에  의한  세포막  안팎으로  유전분극이  발생하는  활성  에너지

(activation  energy)와 연관이 있기 때문에,  세포의 유효 분극(effective  polarizability)에 대한 완화시간

(relaxation time)으로 해석할 수 있다.

<실험예 3> 세포의 움직임을 통해 유전영동 힘 변화율(dielectrophoretic force loading rate) 계산[0103]

주어진 시간과 교류전기신호에서 고정된 세포의 위치에서 교류전기주파수변화(예를 들어, 50, 100, 200, 400,[0104]

800,  1600  Hz/second의  비율로  증가  또는  감소)에  따른  세포  이동거리로부터  유전영동  힘  부하율

(dielectrophoretic force loading rate)를 계산한다.

유한요소해법을 적용한 유전영동칩에 주어진 교류전기주파수, 교류전압, 세포의 위치, 시간(예를 들어, 1초) 중[0105]

선택되는 것을 특징으로 하는 초기조건에 따른 세포의 전기장세기 변화도( )를 계산하여 힘 부하율을 추

정했다.  계산 결과, 교류전기주파수변화조건 50, 100, 200, 400, 800, 1600 Hz/second는 0.22524, 0.45048,

0.90097, 1.80194, 3.60388, 7.20776 pN/second와 대응되는 것을 알 수 있다.

실험예 2 및 3의 과정에서 유전영동 힘 부하율 정도에 따른 유방암 세포인 MCF-7 세포, 자궁경부암 세포인 HeLa[0106]

세포 및 폐암 세포인 A549 세포의 유전분극에 대한 동적 완화 시간은 도 3이 나타내는 바와 같다.

<실험예 4> 세포에서 유전영동에 의한 분극발생에 따른 활성화 에너지(△G) 분석[0108]

전이 상태 이론(transition state theory) 및 벨 모델(Bell model)은 주어진 외부에너지에 대한 시스템의 반응[0109]

율이란 관계식을 사용하여, 시스템의 활성에너지의 변화를 에너지변화곡선(energy landscape)으로 표현할 수 있

다.

벨 모델에 근거하여 교류신호변화에 대한 세포의 분극과정에서의 운동률(kinetic rate)에 대한 외부힘을 아래의[0110]

수학식 7로 나타내었다.
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[수학식 7][0111]

[0112]

상기  수학식  7에서  은  외력이  존재하지  않는  상황에서의  분극율이며,  는  외력,  △x는  에너지  장벽[0113]

(energy  barrier)의  두께,  는  볼츠만 상수(Boltzmann's  constant)  및 는 절대온도,  는 힘 부하율

( ), 은  기준힘(reference force)이다.

세포분극과정은 1차 확률적인 과정(first-order stochastic process)으로 표현 가능하며, 이는 아래의 수학식 8[0114]

로 표현 가능하다.

[수학식 8][0115]

[0116]

상기 수학식 8에서 는 온전한 분극조건을 가질 확률로, 단위시간 t에 대한 는 세포가 분극하고 있는[0117]

확률 를 의미하며, 확률 함수 를 풀기 위해 상기 수학식 7의 를 대입하고 적분하여 를 구

하면, 이는 하기 수학식 9로 표현할 수 있다.

[수학식 9][0118]

[0119]

아래의 유도된 수학식 10 및 아레니우스 식(Arrhenius equation)을 표현한 수학식 11를 이용하여 세포의 유전분[0120]

극(dielectric polarization)에 대한 깁슨에너지를 계산한다.  이때의 과정은 세포의 유전분극에 대한 완화시간

이 일 때 대부분 발생한다.

[수학식 10][0121]

[0122]

[수학식 11][0123]

[0124]

상기 수학식 11의 는 외력이 존재하지 않을 때 분극에 대한 특징적 완화시간(characteristic  relaxation[0125]

time)을 의미하며, 으로 다르게 표현이 가능하다.  는 자연적인 완화시간(natural relaxation time)

으로 로 근사화가 가능하다.  여기서 는 플랑크 상수 6.626×10
-23

 J/K, 는 볼츠만 상수, 는

절대 온도를 의미한다.

상기 수학식 10에서 유전영동 힘 부하율( )을 양변에 곱하면, 기울기 을 갖는 에 대한 1차 로그함수로[0126]
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표현이 가능하며 이때의  절편은 이다.  상기 실험예 3에서 구한 세포의 동적 완화 시간 결과

를 변형하여, 에 대한 실험 결과로부터 활성화 에너지(△G)를 도출할 수 있다.  상기 수학식 9을 변형한 선

형회귀분석을 적용하여 1차 로그함수의 기울기 을 찾는 과정은 도 4에 나타낸 바와 같다.  구체적으로, 유전

영동 힘 부하율에 대한 실험결과를 잇는 추세선은 여러 로그 회귀식이 있다고 가정하고, 결과값에 가장 부합하

는 로그 회귀식을 찾아낸다.  MCF-7, Hela 및 A549 세포의 경우, 유전영동 실험 결과에 대해서 회귀식의 적합성

정도를 표현하는 R 스퀘어(R-square) 수치가 가장 높은 2개의 로그 회귀식을 발견 및 취합하였다.  이로부터 세

포에서 유전영동에 의한 분극발생에 따른 활성화 에너지(△G)를 분석한 결과는 도 5로 나타낸 바와 같다.

주어진 초기조건으로부터 얻은 결과(예를 들어, 50, 100, 200, 400, 800, 1600 Hz/second의 비율로 교류전기주[0127]

파수를 증가 또는 감소시켜 얻은 )로부터 계산된 힘 부하율힘 변화율힘 변화율화곡선 비교를 통하여 살아있

는 세포가 상유전성(paraelectricity) 또는 강유전성(ferroelectricity)로 존재 여부 및 상태 변이 여부를 판

단한다.

도면

도면1
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도면2
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도면3
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도면4
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도면5
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