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РЕФЕРАТ 

Актуальність Коливання концентрації іонів Са2+ вважається одним з основних 

регуляторів фізіологічних процесів у клітинах. Залежно від концентрації іони 

кальцію (ліганди) селективно зв’язуються із відповідними білками (сигнальні 

шляхи), що надалі координують процеси, такі як: скорочення м’язів, 

нейромедіація, генетична експресія, проліферація та апоптоз. Розробка 

неінвазивного методу впливу на  концентрацію кальцію є перспективною, а 

поставлена задача належить до міждисциплінарного напрямку, який охоплює 

галузі фізики магнетизму, біофізики та молекулярної біології. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами кафедри 

Дослідження проводились в рамках тематики наукової школи «Фізика твердого 

тіла та магнітних явищ». 

Об’єкт дослідження Концентрація кальцію у ендотеліальній клітині людини. 

Предмет дослідження Закономірності впливу магнітного поля на динаміку 

внутрішньоклітинної концентрації кальцію. 

Мета роботи Метою даної роботи є встановлення закономірностей впливу 

імпульсних та гармонійних обертових магнітних полів на динаміку 

внутрішньоклітинної концентрації іонів кальцію в ендотеліальній клітині 

людини з урахуванням присутності біогенних та/або штучних магнітних 

наночастинок, інтегрованих у клітинну мембрану як потенційних медіаторів 

механотрансдукції. Робота також передбачає аналіз експериментальних даних 

щодо впливу магнітних полів на Са2+-залежну сигналізацію в різних типах 

клітин і тканин, з метою виявлення загальних закономірностей та можливих 

механізмів магнітокерованої регуляції клітинних процесів. 

Методи дослідження  Комп’ютерне моделювання фізичного процесу. 

Задачі дослідження 

- Здійснити моделювання впливу магнітного поля та вбудованих в 

мембрану клітини штучних та/або біогенних магнітних наночастинок на 

робочий цикл коливань концентрації внутрішньоклітинного кальцію.  
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- Розрахувати залежність повної кількості сигналів кальцію від частоти 

обертального магнітного поля з урахуванням діапазонів робочих частот білків-

декодерів сигналів кальцію в ендотеліальній клітині людини. 

- Здійснити моделювання резонансних ефектів при впливі магнітного 

поля та вбудованих в мембрану клітини штучних та/або біогенних магнітних 

наночастинок на коливання концентрації внутрішньоклітинного кальцію. 

- Здійснити моделювання впливу гіпо(гео)магнітного поля, магнітних 

бур та вбудованих в мембрану клітини штучних та/або біогенних магнітних 

наночастинок на коливання концентрації внутрішньоклітинного кальцію. 

 

Наукова новизна одержаних результатів 

- Вперше встановлено вплив магнітного поля та вбудованих в мембрану 

клітини штучних та/або біогенних магнітних наночастинок на робочий цикл 

коливань концентрації внутрішньоклітинного кальцію.  

- Вперше розраховано залежність повної кількості сигналів кальцію від 

частоти обертального магнітного поля з урахуванням діапазонів робочих частот 

білків-декодерів сигналів кальцію в ендотеліальній клітині людини. 

- Вперше виявлено резонансні ефекти при впливі магнітного поля та 

вбудованих в мембрану клітини штучних та/або біогенних магнітних 

наночастинок на коливання концентрації внутрішньоклітинного кальцію. 

- Вперше здійснено теоретичне моделювання впливу гіпо(гео)магнітного 

поля, магнітних бур та вбудованих в мембрану клітини штучних та/або 

біогенних магнітних наночастинок на коливання концентрації 

внутрішньоклітинного кальцію. 

 

Практичне значення одержаних результатів Практичне значення одержаних 

результатів полягає у їх застосовності для подальшої розробки неінвазивних 

методів точної регуляції внутрішньоклітинної концентрації іонів Са2+ для 

впливу на перебір переліку фізіологічних та метаболічних процесах в 

терапевтичних цілях.    
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Робота пройшла апробацію в межах I науково-практичної конференції 
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Збірник наукових праць «І науково-практична конференція магістрантів 
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22-28 сс. М. Київ. 

 

Ключові слова магнітні наночастинки, метаболізм, кальцій, сигнальна 

взаємодія, мембрана клітини, ендотеліальні клітини, магнітне поле. 

В роботі наведено: використаної літератури – 87, сторінок - 109, рисунків - 63, 

таблиць - 4.  
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ABSTRACT 

Actuality of theme Fluctuations in the concentration of Ca2+ ions are considered one 

of the main regulators of physiological processes in cells. Depending on the 

concentration, calcium ions (ligands) selectively bind to the corresponding proteins 

(signaling pathways), which further coordinate processes such as: muscle contraction, 

neuromediation, genetic expression, proliferation and apoptosis. The development of 

a non-invasive method of influencing calcium concentration is promising, and the 

defined task belongs to an interdisciplinary direction that bridges physics of 

magnetism, biophysics and molecular biology. 

 

Relationship of work with scientific programs, plans, themes The research was 

conducted within the scientific school topic "Solid State Physics and Magnetic 

Phenomena". 

 

The object of research Calcium concentration in human endothelial cells. 

The research subject Specifics of the influence of the magnetic field on the dynamics 

of intracellular calcium concentration. 

Purpose of work The aim of this work is to establish the patterns of the influence of 

pulsed and harmonic rotating magnetic fields on the dynamics of intracellular 

calcium ion concentration in human endothelial cells, taking into account the 

presence of biogenic and/or artificial magnetic nanoparticles integrated into the cell 

membrane as potential mediators of mechanotransduction. The work also involves 

the analysis of experimental data on the influence of magnetic fields on Ca2+-

dependent signaling in different types of cells and tissues, in order to identify general 

patterns and possible mechanisms of magnetically controlled regulation of cellular 

processes. 

Research methods Computer modeling of a physical process. 

Research tasks 
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- Simulate the effect of a magnetic field and artificial and/or biogenic 

magnetic nanoparticles embedded in the cell membrane on the duty cycle of 

intracellular calcium concentration fluctuations.  

- Calculate the dependence of the total number of calcium signals on the 

frequency of the rotating magnetic field, taking into account the operating frequency 

ranges of calcium signal decoder proteins in a human endothelial cell. 

- Simulate resonance effects under the influence of a magnetic field and 

artificial and/or biogenic magnetic nanoparticles embedded in the cell membrane on 

fluctuations in intracellular calcium concentration. 

- Simulate the influence of a hypo(geo)magnetic field, magnetic storms, and 

artificial and/or biogenic magnetic nanoparticles embedded in the cell membrane on 

fluctuations in intracellular calcium concentration. 

 

Scientific novelty of the results 

- For the first time, an effect of a magnetic field and artificial and/or biogenic 

magnetic nanoparticles embedded in the cell membrane on the duty cycle of 

intracellular calcium concentration fluctuations has been established.  

- For the first time, the dependence of the total number of calcium signals on 

the frequency of the rotating magnetic field was calculated, taking into account the 

operating frequency ranges of calcium signal decoder proteins in a human endothelial 

cell. 

- Resonance effects have been discovered for the first time, when a magnetic 

field and artificial and/or biogenic magnetic nanoparticles embedded in the cell 

membrane affect fluctuations in intracellular calcium concentration.. 

- Theoretical modeling of the influence of a hypo(geo)magnetic field, 

magnetic storms, and artificial and/or biogenic magnetic nanoparticles embedded in 

the cell membrane on fluctuations in intracellular calcium concentration has been 

carried out for the first time. 
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The practical significance of the results The practical significance of the results 

obtained lies in their applicability for further development of non-invasive methods 

for precise regulation of intracellular Ca2+ ion concentration to influence a wide range 

of physiological and metabolic processes for therapeutic purposes. 

.    

Approbation of the results of the thesis This work has passed approbation on «I 

науково-практична конференція магістрантів ФМФ» conference and on 
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ПЕРЕЛІК СКОРОЧЕНЬ  

 

AA/LTE4 – сигнальний шлях арахідонової кислоти (АК) та лейкотрієну Е4. 

(ЛТЕ4).  

AC – alternating current (змінний струм); 

AМ RF EMF – (amplitude-modulated radiofrequency electromagnetic field) 

амплітудно-модульоване радіочастотне електромагнітне поле; 

АTP (АТФ) – (adenosine triphosphate) аденозин три фосфат 

B16-BL6 – лінія клітин меланоми мишей, яка була отримана з моделі B16-F10 

завдяки своїй більш тканинно-інвазивній властивості.  

C2C12 – імморталізована лінія клітин міобластів миші;  

C57B1/6-derived – імморталізована лінія клітин лімфоми; 

CaBPs – (Са2+-binding proteins) Са2+ – зв 'язуючі білки; 

Cav3.2 – низьковольтно-активований кальцієвий канал Т-типу, широко 

експресований по всій центральній нервовій системі. 

CCE – (capacitative calcium entry) регульоване сховищем надходження кальцію 

CICR – (calcium-induced calcium release) калцій-індуковане вивільнення 

кальцію; 

DC – direct current (постійний струм);  

ELF-EMF(s) – (extremely low-frequency electromagnetic field(s)) надзвичайно 

низькочастотне електромагнітне поле; 

ELF-EMS – (extremely low frequency electromagnetic stimulation) надзвичайно 

низькочастотна електромагнітна стимуляція; 

EMF – (electromagnetic field) електромагнітне поле; 

ER – (endoplasmic reticulum) ендоплазматичний ретикулум; 

ES – (embryonic stem) ембріональний стовбур; 

Entorhinal cortex neurons – збудливі клітини, що знаходяться в алокортексі, 

розташованому в медіальній скроневій частці 

GH3 – епітеліоподібна клітина, виділена в 1965 році з гіпофіза самки щура з 

пухлиною; 
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HEK293 – клітини ембріональної нирки людини 293, які також часто називають 

клітинами HEK 293, HEK-293, 293 або менш точно клітинами HEK, є 

специфічною імморталізованою клітинною лінією.  

HeLa – імморталізована клітинна лінія, що використовується в наукових 

дослідженнях. Це найстаріша лінія клітин людини та одна з найчастіше 

використовуваних. Лінію отримано з клітин раку шийки матки, взятих 8 лютого 

1951 року.  

HL-60 – лінія клітин лейкемії людини. HL-60 безперервно проліферує в 

суспензійній культурі в поживних речовинах та антибіотичних хімікатах. 

HT1080 – лінія клітин фібросаркоми людини 

IMR32 – клітини нейробластів, виділені з тканини мозку, що має прояви 

нейробластоми 

IP3 – (inositol triphosphate) інозитом трифосфат  

iPSCs – тип плюрипотентних стовбурових клітин, які можуть бути отримані 

безпосередньо із соматичної клітини. 

Jurkat T lymphocyte variant E6.1 – імморталізована лінія людських Т-лімфоцитів, 

що використовується для вивчення гострого Т-клітинного лейкозу, Т-клітинної 

сигналізації та експресії різних хемокінових рецепторів, чутливих до 

проникнення вірусів, зокрема ВІЛ. E6.1 — це пізніша похідна клонована лінія, 

отримана доктором Кендаллом Смітом у Дослідницькому центрі раку Фреда 

Хатчінсона.. 

MCF-7 – лінія клітин раку молочної залози, виділена в 1970 році. 

MDA-MB – епітеліальна лінія клітин раку молочної залози людини, отримана з 

плеврального випоту 51-річної жінки європеоїдної раси з метастатичною 

аденокарциномою молочної залози. 

Micromod – суперпарамагнітні наночастинки Nanomag масою 1 мг (покриті 

карбоксилом, діаметром 300 нм; Micromod, Росток, Німеччина). 

MNP(s) – (magnetic nanoparticle(s)) магнітні наночастинки; 

MRI – (magnetic resonance imaging) магнітно-резонансна томографія; 

MSC – (mesenchymal stem cell) мезенхімальна стовбурова клітина. 



11 

OGD – (oxygen-glucose deprivation) киснево-глюкозна депривація; 

P2X7 – рецептор, який знаходиться в центральній та периферичній нервовій 

системах, у мікроглії, у макрофагах, в ендометрії матки та в сітківці.  

PBMC – (peripheral blood mononuclear cells) мононуклеарні клітини 

периферичної крові; 

PEMF – (pulsed magnetic field) імпульсне магнітне поле; 

SR – (sarcoplasmic reticulum) саркоплазматичний ретикулум;  

SOCE – (store-operated calcium entry) опероване сховищем кальцієве 

надходження; 

Thomas-EMF – низькоінтенсивний, частотно-модульований (25-6 Гц) 

електромагнітний різновид.EMF.  

TREK1 – частина підродини механозалежних калієвих каналів, присутніх у 

нейронах ссавців. 

TRPC1 – канонічний потенціал транзиторного рецептора 1 (TRPC1) – це білок, 

який у людини кодується геном TRPC1.  

T-type V(D/G)CC  - (T-type voltage-(dependent/gated) Ca2+ channels) вольтаж-

залежні/закриті кльцієві канали т-типу. 

WSMF – (weak static magnetic fields) слабкі статичні магнітні поля; 

WSS – (wall shear stress) напруження зсуву 
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ВСТУП 

 

 

Коливання концентрації іонів Са2+ вважається одним з основних 

регуляторів фізіологічних процесів у клітинах. Залежно від концентрації іони 

кальцію (ліганди) селективно зв’язуються із відповідними білками (тобто 

активують сигнальні шляхи), що надалі координують процеси, такі як: 

скорочення м’язів, нейромедіація, генетична експресія, проліферація та 

апоптоз. Просторово-часова динаміка коливань концентрації Са2+ 

безпосередньо впливає на динаміку зв’язування іонів із відповідними білками. 

Параметри динаміки зв’язування визначають, які сигнальні шляхи будуть 

активовані [1]. Актуальність розробки неінвазивного способу створення впливу 

на миттєве значення концентрації внутрішньоклітинного кальцію визначається 

можливістю керування багатьма фізіологічними процесами в терапевтичних 

цілях [2].  

Іон Са2+ є діамагнітним і не має власного магнітного моменту, що робить 

його нечутливим до впливу магнітного поля. Експериментальні дослідження 

вказують на вплив магнітних полів на динаміку коливань концентрації Са2+  

[3–5]. Ці результати вказують на існування відповідності між параметрично 

визначеними режимами магнітного поля (наприклад, амплітуда та частота 

обертання) та змінами у коливаннях внутрішньоклітинної концентрації 

кальцію.  

Наразі точні механізми впливу магнітного поля на внутрішньоклітинну 

концентрацію Са2+ залишаються недостатньо дослідженими, що підкреслює 

необхідність стандартизації експерименту (зазначення параметрів режиму 

магнітного поля, вибору досліджуваних клітин, властивостей середовища та ін.) 

та накопиченні даних, з подальшим прогнозуванням таких відповідностей 

шляхом моделювання з використанням емпіричних підходів та верифікацією. 

Метою даної роботи є встановлення закономірностей впливу імпульсних 

та гармонійних обертових магнітних полів на динаміку внутрішньоклітинної 
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концентрації іонів кальцію в ендотеліальній клітині людини з урахуванням 

присутності біогенних та/або штучних магнітних наночастинок, інтегрованих у 

клітинну мембрану як потенційних медіаторів механотрансдукції. Робота також 

передбачає аналіз експериментальних даних щодо впливу магнітних полів на 

Са²⁺-залежну сигналізацію в різних типах клітин і тканин, з метою виявлення 

загальних закономірностей та можливих механізмів магнітокерованої регуляції 

клітинних процесів. 

Розробка неінвазивного методу впливу на  концентрацію кальцію є 

перспективною, а поставлена задача належить до міждисциплінарного 

напрямку, який охоплює галузі фізики магнетизму, біофізики та молекулярної 

біології. 

Модель Планка було обрано через її деталізовано задану систему 

диференціальних рівнянь, які враховують динаміку IP3, механізми CICR та 

SOCE (скорочення розшифрувати), експериментальну відтворюваність. Мову 

програмування python було обрано через наявність спеціалізованих бібліотек та 

положення про відкритий доступ. 
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РОЗДІЛ 1 РОЛЬ ІОНІВ КАЛЬЦІЮ В ОРГАНІЗМІ 

 

 

1.1 Роль кальцію у клітинній сигналізації та медицині 

Іони кальцію впливають на широкий набір фізіологічних процесів [2,6]. 

Іони кальцію, як сигнальні молекули, впливають на: 

– Скорочення м’язів: регуляція процесу скорочення, шляхом зв’язування із 

такими білками, як тропонін, що дозволяє взаємодію актинових і 

міозинових філаментів [7,8]. 

– Нейронну комунікацію: регуляція вивільнення нейромедіаторів у 

синапсах, що забезпечує нейронну комунікацію та сприяє синаптичній 

пластичності, яка має ключове значення для навчання та пам’яті [9]. 

– Рухливість клітин: регуляція рухливості клітин, міграції та поділу [10–12] 

– Запліднення: регуляція процесів дозрівання ооцитів, їх активації та 

запліднення [13]. 

– Секрецію: регуляція секреції гормонів та інших сигнальних молекул із 

клітин, вплив на ендокринну та паракринну сигналізації [14]. 

– Ріст і диференціацію клітин: регуляція росту, проліферації [15,16] та 

диференціації клітин [17]. У контексті регенеративної медицини 

кальцієва сигналізація є ключовою для диференціації стовбурових клітин 

[15,18]. 

– Активність ферментів: безпосередній вплив шляхом зв’язування з 

ферментами та їх подальшої активації або інгібіції, модулювання 

різноманітних метаболічних шляхів [19]. 

– Регуляцію іонних каналів: регуляція активності іонних каналів у 

клітинній мембрані шляхом зміни мембранного потенціалу [20–22]. 

– Експресію генів: вплив на експресію генів шляхом регуляції факторів 

транскрипції [3,23–25]. 

– Проліферацію та диференціацію: регуляція розвитку, проліферації та 

диференціації імунних клітин (зокрема, В-лімфоцитів) [26]. 
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– Апоптоз: ініціація апопотозу за надлишкових рівнів внутрішньоклітинної 

концентрації кальцію [27–29].  

Всі ці механізми мають практичне застосування в терапії або діагностиці. 

Зокрема, апоптоз вже використовується у терапії раку [30]. Також динаміка 

кальцієвої сигналізації у пухлинних клітинах відрізняється від здорових [31], 

що відкриває потенційні терапевтичні стратегії [32,33]. 

Вплив кальцію на таку кількість процесів (рисунок 1.1) є можливим через 

залежність активації сигнальних шляхів від таких параметрів коливання 

внутрішньоклітинної концентрації, як частота, амплітуда та робочий цикл [1]. 

На динаміку коливання мають безпосередній вплив такі структури, як іонні 

канали, насоси та зв’язувальні білки, вплив на які може надати можливість 

контролю над внутрішньоклітинною концентрацією Са2+ і, відповідно, на 

зазначені фізіологічні процеси [34,35]. Такий вплив може бути забезпечений 

низкою методів, серед яких: фармакологічні втручання [36], механічні 

навантаження, опромінення, а також застосування магнітного поля [37–40]. 

Також варто зазначити, що клітинна сигналізація не є локалізованим 

процесом та через розповсюдження хвиль коливань [41] може за короткі 

проміжки часу охоплювати за масштабом від внутрішньоклітинних ділянок до 

всього організму в залежності від видів рослин та тварин.  

Моделювання впливу магнітного поля на внутрішньоклітинну динаміку 

коливання концентрації іонів кальцію через взаємодію із вбудованими у 

мембрану клітин ланцюжками (біогенними або штучними) магнітних 

наночастинок дозволяє наблизитись до розробки методик для терапевтичного 

впливу та точного втручання в цілях клітинної біоінженерії. Таким чином, 

поставлена в даній роботі задача поєднує в собі галузі фізики магнетизму, 

біофізики та клітинної біології.  
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Рисунок 1.1 – Ілюстрація потенційного механізму впливу магнітного поля на 

Са2+-залежні канали [1].  

 

Систематизація експериментальних даних та узгодження з ними 

результатів моделювання за запропонованою міждисциплінарною інновацією 

(вплив індукованого магнітним полем напруження зсуву на механочутливі 

канали кальцію) [40] наблизить створення неінвазивних методів впливу на 

фізіологічні процеси завдяки точному контролю через раніше зазначену точну 

залежність від параметрів коливання концентрації кальцію [1]. 

Така точна залежність від параметрів за чіткого дотримання режиму 

магнітного поля, порівняно з альтернативними фармакологічними та 

інвазивними методами, дозволить мінімізувати небажані ефекти та вибірково 

модулювати необхідні фізіологічні процеси на локалізованих ділянках тканин. 
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Також має місце перспектива застосування у поєднанні із доставкою штучних 

ланцюжків магнітних наночастинок.  
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Висновки до 1-го розділу 

 

 

1. Іони Са2+, як вторинні месенджери, впливають на широкий перелік 

фізіологічних процесів у організмі людини. 

2. Контроль над зазначеними процесами створюватиме великі 

перспективи для терапевтичного використання та використання у галузі 

біоінженерії. 

3. Універсальність іонів Са2+ у регуляції такого значного переліку 

фізіологічних процесів зумовлена точною відповідністю активацій сигнальних 

шляхів частотним та амплітудним параметрам осциляцій внутрішньоклітинної 

концентрації. 

4. Сигналізація кальцію розповсюджується значно швидше та на 

принципово більші відстані за дифузійний перенос самих іонів кальцію, що 

додатково збільшує актуальність дослідження даної теми.  

5. Можливість неінвазивного впливу на концентрацію кальцію 

відкриває перспективи у керуванні нейромедіацією, тканинній інженерії, 

кардіологічній електрофізіології та терапії раку. Інтеграція магнітогенетики із 

передовим моделюванням підвищить відтворюваність та прогностичну точність 

впливу, роблячи магнітне модулювання Са2+ високоперспективною стратегією 

для медицини. 

6. Аналіз літератури за темою магістерської дисертації показав, що 

відкритими питаннями є: 

- Вплив магнітного поля та вбудованих в мембрану клітини штучних 

та/або біогенних магнітних наночастинок на робочий цикл коливань 

концентрації внутрішньоклітинного кальцію.  

- Залежність повної кількості сигналів кальцію від частоти обертального 

магнітного поля. 
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- Резонансні ефекти при впливі магнітного поля та вбудованих в 

мембрану клітини штучних та/або біогенних магнітних наночастинок 

коливання концентрації внутрішньоклітинного кальцію. 

- Вплив гіпо(гео)магнітного поля, магнітних бур та вбудованих в 

мембрану клітини штучних та/або біогенних магнітних наночастинок 

коливання концентрації внутрішньоклітинного кальцію. 
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РОЗДІЛ 2 АНАЛІЗ СУЧАСНИХ ЕМПІРИЧНИХ МОДЕЛЕЙ  

 

 

2.1. Емпіричні моделі динаміки внутрішньоклітинної концентрації 

кальцію та запропоновані модифікації 

Для прогнозування відгуку динаміки коливання внутрішньоклітинної 

концентрації кальцію на зовнішнє збурення необхідна достатньо точна модель, 

яка враховує всі елементи системи, що зумовлюють експериментально 

спостережувані коливання. Існує низка моделей, кожна з яких фокусується на 

різних аспектах динаміки коливань внутрішньоклітинної концентрації кальцію.  

Перші емпіричні моделі описували динаміку обміну кальцію між 

цитоплазмою, ендоплазматичним ретикулумом (ЕР) та позаклітинним 

середовищем, де транспорт відбувався через іонні канали, насоси та білкові 

буфери. Такі моделі описувались системою ЗДР (звичайних диференціальних 

рівнянь) [42–44].  

Найбільш повною на час свого створення за цим напрямком стала модель 

Де Янга та Кейзера, яка враховувала вплив інозитол-трифосфату (IP3) на 

осциляції кальцію. У самій моделі динаміка коливання IP3 контролювала 

вивільнення кальцію з ендоплазматичного ретикулуму зі зворотнім зв’язком 

впливу незв’язаного кальцію у цитозолі на концентрацію IP3 [4]. Цю модель 

надалі було розширено у роботах, що включали кальцій-індуковане 

вивільнення кальцію (CICR), буферування та контрольований сховищем 

кальцієвий вхід (SOCE). Такі моделі дозволяли точно моделювати 

експериментально спостережувані автоколивання та просторові 

внутрішньоклітинні та міжклітинні кальцієві хвилі [45]. 

У наступних роботах почали з’являтись моделі, що використовують 

реакційно-дифузійні рівняння та стохастичних підхід до описання відкриття 

іонних каналів [46]. 
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2.2. Емпірична модель Планка 

Наразі існують моделі, що дуже добре узгоджуються з експериментом, як 

наприклад емпірична модель Планка для ендотеліальних клітин. Вона поєднує 

ймовірнісний підхід до опису відкриття каналів, присутність динаміки IP3 для 

контролю кальцію в ЕР та відносну простоту системи ЗДР  моделей, що 

описують обмін кальцію між ЕР, цитоплазмою та позаклітинним простором [2]. 

Саме цю модель, як наразі одну з найперспективніших, було обрано для 

дослідження та подальшої модифікації.  

Для опису моделі Планка визначається система диференціальних рівнянь, 

що задає ймовірнісний підхід до описання відкритого стану каналу іонів 

кальцію (середнього значення частки каналів у відкритому стані від загальної 

кількості), у залежності від гідростатичного напруження зсуву 𝜏, створеного 

переміщенням плазми крові відносно мембрани клітини: 

 

𝑓𝑜(𝜏) = 1

1+𝛼 exp�−𝑓𝑒𝑊(𝜏)
𝑘𝑇𝑒𝑁

�
,                                   (2.1) 

 

де N – поверхнева густина каналів, k – стала Больцмана, 𝑇𝑒 – абсолютна 

температура, 𝑓𝑒 (0 ≤ 𝑓𝑒 ≤ 1) – частка енергії мембрани, що припадає на 

регуляцію стану механочутливих кальцієвих каналів та 𝛼 (𝛼 ≥ 0) – 

передекспоненційний коефіцієнт, що визначає стан каналу за відсутності 

напруження зсуву W=0.  

Функція густини потенціальної енергії деформації мембрани задана 

наступним чином [47,48]:  

 

𝑊(𝜏) =
�𝜀′𝜏𝑙+�16𝛿2+𝜀′2𝜏2𝑙2−4𝛿�

2

8�𝜀′𝜏𝑙+�16𝛿2+𝜀′2𝜏2𝑙2�
,                                   (2.2) 

 

де 𝜀′ – частка навантаження, що впливає на підмембранні структури, 𝛿 – 

модуль зсуву мембрани, 𝑙 - довжина  клітини в напрямку руху плазми крові. 
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Система складається з трьох окремих компонент (цитозоль, 

внутрішньоклітинні сховища кальцію та кальцієві буфери), що задають 

загальну динаміку коливань та є тісно пов’язаними між собою. Математично 

модель виражається у наступний спосіб: 
𝑑𝑖
𝑑𝑡

= 𝑘1
𝜙

𝐾𝑐+𝜙
⋅ 𝐶𝑎𝑐
𝐾1+𝐶𝑎𝑐

− 𝑘2𝑖,                                    (2.3) 

𝑑𝐶𝑎𝑐
𝑑𝑡

= 𝑞𝑟𝑒𝑙 − 𝑞𝑟𝑒𝑠 + 𝑞𝑖𝑛 − 𝑞𝑜𝑢𝑡 − 𝑞𝑜𝑛 + 𝑞𝑜𝑓𝑓 ,                     (2.4) 

𝑑𝐶𝑎𝑏
𝑑𝑡

= 𝑞𝑜𝑛 − 𝑞𝑜𝑓𝑓 ,                                        (2.5) 

 𝑑𝐶𝑎𝑠
𝑑𝑡

= −𝑉𝑟(𝑞𝑟𝑒𝑙 − 𝑞𝑟𝑒𝑠),                                    (2.6) 

 

де: 

 

𝑞𝑟𝑒𝑙 = 𝑘3
𝐶𝑎𝑐

𝐾𝐶𝐼𝐶𝑅+𝐶𝑎𝑐
� 𝑖
𝐾2+𝑖

�
3
𝐶𝑎𝑠,          (2.7) 

𝑞𝑟𝑒𝑠 = 𝑘4 �
𝐶𝑎с

𝐾3+𝐶𝑎𝑐
�
2
− 𝑘5𝐶𝑎𝑠2,         (2.8) 

𝑞𝑖𝑛 = 𝑘𝐶𝐶𝐸�𝐶𝑎𝑠,0 − 𝐶𝑎𝑠�(𝐶𝑎𝑒𝑥 − 𝐶𝑎𝑐) + 𝑞max

1+𝛼 exp�−
𝑓𝑒�𝑊�𝜏ℎ��

𝑘𝑇𝑒𝑁
�
,   (2.9) 

𝑞𝑜𝑢𝑡 = 𝑘8
𝐾4+𝐶𝑎𝑐

,      (2.10) 

𝑞𝑜𝑛 = 𝑘6𝐶𝑎𝑐(𝐵𝑇 − 𝐶𝑎𝑏),    (2.11) 

𝑞𝑜𝑓𝑓 = 𝑘7𝐶𝑎𝑏,      (2.12) 

𝑞𝑜𝑛 = 𝑞𝑜𝑓𝑓 .      (2.13) 

 

В рівняннях (2.7)-(2.13) використано наступні позначення:  

1. 𝑞𝑟𝑒𝑙 – швидкість вивільнення іонів Ca2+ з ендоплазматичного 

ретикулуму (кальцієвого сховища); 

2. 𝑞𝑟𝑒𝑠 – швидкість заповнення сховищ ендоплазматичного 

ретикулуму іонами Ca2+; 

3. 𝑞𝑖𝑛 – швидкість надходження іонів Ca2+ до цитозолю через 

поверхню мембрани клітини; 



23 

4. 𝑞𝑜𝑢𝑡 – швидкість вивільнення іонів Ca2+ з цитозолю через 

поверхню мембрани клітини; 

5. 𝑞𝑜𝑛 – швидкість надходження іонів Ca2+ до білкових буферів; 

6. 𝑞𝑜𝑓𝑓 – швидкість вивільнення іонів Ca2+ із білкових буферів; 

7. Рівняння (13) - динамічна умова рівноваги для обміну іонами 

Ca2+ кальцієвих буферів із цитозолем.  

Де відповідні коефіцієнти та константи моделі Планка визначаються за 

таблицею 2.1. У таблиці використані наступні скорочення: 

− АTP (АТФ) – (adenosine triphosphate) аденозин трифосфат 

− CCE – (capacitative calcium entry) регульоване сховищем надходження 

кальцію 

− ER – (endoplasmic reticulum) ендоплазматичний ретикулум; 

− IP3 – (inositol triphosphate) інозитом трифосфат  

− WSS – (wall shear stress) напруження зсуву 

  

Таблиця 2.1 – Константи та параметри моделі Планка.  

Параметр, що 

використовується в 

моделі Планка 

Значення 

розмірних 

параметрів 

для 

неколивальн

ого режиму 

Зв'язок між 

розмірним та 

безрозмірним 

параметром 

Безрозмірні значення 

параметрів для  

неколива

льного 

режиму 

коливаль

ного 

режиму 

1 2 3 4 5 

Концентрація АТФ на 

поверхні клітини 

𝜙 [2] 𝜙′ =
𝜙
𝜙0

 𝜙′ =

0.9[2] 

 

Еквівалент 

безрозмірної одиниці 

АТФ  

𝜙0 = 0.1  

мкМ [2] 
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Продовження таблиці 2.1 

1 2 3 4 5 

Швидкість 

виробництва IP3 

 

𝑘1 = 5.46 ⋅

10−3 мкМс−1 

[2] 

𝑘1′ =
𝑘1𝑇
𝐾4

 𝑘1′ =

8.53[2] 

𝑘1′ =

35.8[2] 

Швидкість зниження 

концентрації IP3 

𝑘2 = 0.2 с−1 

[2] 

𝑘2′ = 𝑘2𝑇 𝑘2′ =100 

[2] 

 

Швидкість 

вивільнення Ca2+  

 

𝑘3 =

6.64 с−1 [2] 

𝑘3′ = 𝑘3𝑇 𝑘3′ =

3320[2] 

 

Швидкість 

поповнення Ca2+ 

𝑘4 =

5 мкМс−1  

[2] 

𝑘1′ =
𝑘4𝑇
𝐾4

 𝑘4′ =

7810[2] 

𝑘4′ =

7.81 ⋅

104[2] 

Швидкість втрат Ca2+   𝑘5 = 10−7  

мкМ−1с−1 

 [2] 

𝑘5′ = 𝑘5𝑇𝐾4 𝑘5′ = 1.6 ⋅

10−5[2] 

 

Швидкість 

буферування Ca2+   

𝑘6 = 100  

мкМ−1с−1     

[2] 

   

Швидкість 

вивільнення Ca2+  з 

буферів 

𝑘7 = 300 с−1 

[2] 

   

Швидкість витоку 

Ca2+ 

𝑘8 =

24.7 мкМс−1 

[2] 

𝑘8′ =
𝑘8𝑇
𝐾4

 𝑘8′ =

38600[2] 

 

Макс. швидкість 

припливу Ca2+, 

індукована WSS 

𝑞max =

17.6 мкМс−1 

[2] 

𝑞𝑚𝑎𝑥′ =
𝑞𝑚𝑎𝑥𝑇
𝐾4

 𝑞𝑚𝑎𝑥′ = 

27500[2] 
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Продовження таблиці 2.1 

1 2 3 4 5 

Швидкість CCE  𝑘𝐶𝐶𝐸
= 8 ⋅ 10−7   

мкМ−1с−1    

[2] 

𝑘𝐶𝐶𝐸′

= 𝑘𝐶𝐶𝐸𝑇𝐾4 

𝑘𝐶𝐶𝐸′ =

1.28 ⋅

10−4[2] 

 

Концентрація спокою  

Ca2+  в цитозолі 

𝐶𝑎0
= 0.1 мкМ 

 [2] 

𝐶𝑎0′ =
𝐶𝑎0
𝐾4

 𝐶𝑎0′ =

0.313[2] 

 

Концентрація спокою  

Ca2+  в сховищі 

𝐶𝑎𝑠,0

= 2828 мкМ 

 [2] 

𝐶𝑎𝑠,0
′ =

𝐶𝑎𝑠,0

𝐾4
 𝐶𝑎𝑠,0

′ =

8840[2] 

 

Зовнішня 

концентрація Ca2+ 

𝐶𝑎𝑒𝑥
= 1500 мкМ 

 [2] 

𝐶𝑎𝑒𝑥′ =
𝐶𝑎𝑒𝑥
𝐾4

 𝐶𝑎𝑒𝑥′ =

4690[2] 

 

Концентрація Ca2+ 

В білкових буферах 

𝐵𝑇
= 120 мкМ 

 [2] 

𝐵𝑇′ =
𝐵𝑇
𝐾4

 𝐵𝑇′ =

375[2] 

 

константи Міхаеліса-

Ментена 

𝐾𝐶𝐼𝐶𝑅
= 0 мкМ 

 [2] 

𝐾𝐶𝐼𝐶𝑅′ =
𝐾𝐶𝐼𝐶𝑅
𝐾4

 0[2]  

константи Міхаеліса-

Ментена 

𝐾1 = 0 мкМ 

[2] 
𝐾1′ =

𝐾1
𝐾4

 𝐾1′ = 0[2] 𝐾1′ = 1[2] 

константи Міхаеліса-

Ментена 

𝐾2 = 0.2  

мкМ[2] 
𝐾2′ =

𝐾2
𝐾4

 𝐾2′ =

0.625[2] 

 

константи Міхаеліса-

Ментена 

𝐾3 = 0.15  

мкМ[2] 
𝐾3′ =

𝐾3
𝐾4

 𝐾3′ =

0.469[2] 

 

константи Міхаеліса-

Ментена 

𝐾4 = 0.32  

мкМ[2] 
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Продовження таблиці 2.1 

1 2 3 4 5 

константи Міхаеліса-

Ментена 

𝐾𝑐 = 0.026  

мкМ[2] 
𝐾𝑐′ =

𝐾𝑐
𝜙0

 𝐾𝑐′ =

0.26[2] 

 

Модуль зсуву 

мембрани 

𝛿 =

10−5 кг ⋅

с−2[2] 

𝛿′ =
𝛿

𝜌𝑈02𝑙
 𝛿′ = 2.63 

для 

артерії[2]  

𝛿′ = 126 

для 

капіляра 

 

 𝜌 =

1000 кг м−3[

2] 

   

Довжина клітини в 

напрямку потоку 

𝑙 =

3.5 ⋅

10−5 м[2] 

   

Частка  навантаження 

плазматичної 

мембрани 

  𝜀′ = 0.1 

[2] 

 

Частка енергії 

плазматичної 

мембрани, що йде на 

контроль іонних 

каналів 

  𝑓𝑒′ =

0.0134  

[2] 

 

Співвідношення 

об'ємів цитозолю та 

ER 

  𝑉𝑟′ = 3.5 

[2] 

 

Температура  𝑇𝑒 = 310 К    
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Кінець таблиці 2.1 

1 2 3 4 5 

поверхнева щільність 

каналів Ca2+ 

𝑁 =

1012 м−2[2] 

   

стала Больцмана 𝑘

= 1.3807

⋅ 10−23 

 кг ⋅ м2с−2К−1 

   

час 𝑡, с 𝑡′ =
𝑡
𝑇

   

Константа, обрана для 

введення 

безрозмірного часу 

𝑇 = 500 с    

Характерне WSS для 

виробництва АТФ 

𝜏𝑚 =

1 кг ⋅ м−1с−2 

[2] 

 𝜏𝑚′ =

9.22 [2] 

 

WSS 𝜏 =  1 Па для 

артерії 

𝜏 = 0.1 Па 

для капіляра 

𝜏′ = 𝜏
𝜌𝑈02

 

[2] 

𝜏′ = 9.2 

для 

артерії 

𝜏′ = 44 

для 

капіляра 

 



28 

Висновки до 2-го розділу 

 

 

1. Для моделювання динаміки коливань внутрішньоклітинної 

концентрації іонів Са2+ існують та впродовж понад трьох десятиліть 

розвивались емпіричні моделі. 

2. Сучасні моделі здатні описувати такі процеси як CICR, SOCE та 

білкове буферування. 

3. Модель Планка для ендотеліальних клітин враховує всі зазначені 

вище елементи динаміки коливань внутрішньоклітинної концентрації іонів 

Са2+, таким чином створюючи сприятливу основу для подальшої модифікації. 
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РОЗДІЛ 3 МОДИФІКОВАНА МОДЕЛЬ ДИНАМІКИ 

ВНУТРІШНЬОКЛІТИННОЇ КОНЦЕНТРАЦІЇ КАЛЬЦІЮ В 

МАГНІТНОМУ ПОЛІ  

 

 

3.1. Модифікація моделі Планка 

З наведених рівнянь (2.4-2.13) видно, що модель не передбачає 

безпосереднього впливу магнітного поля. У нещодавніх роботах за цим 

напрямком було запропоновано модифікацію  (рисунок 3.1) до загального 

доданку напруження зсуву [40]:   

 

𝜏 = 𝜏ℎ + 𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛,                                                 (3.1) 

 

де 𝜏ℎ - гідростатичне напруження зсуву викликане потоком крові на мембрані 

ендотеліальної клітини (типові значення для напруження зсуву в площині 

мембрани 𝜏ℎ =  1 Па для артерій та 𝜏ℎ =  0.1 Па для капілярів [49]), 𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 – 

напруження зсуву викликане впливом магнітного поля на вбудовані до 

площини мембрани ланцюжки магнітних наночастинок. 

 

Рисунок 3.1 – Ілюстрація до емпіричної моделі Планка, модифікованої 

ланцюжком магнітних наночастинок  

 

 

Цитоскелет 

Механочутливі іонні 
 

Ендоплазматичний 
ретикулум 

Магнітні 
Наночастинки 

 

 Створене магнітним полем 
напруження зсуву 
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Для визначення напруження зсуву ланцюг наночастинок, вбудований до 

мембрани, розглядався як додатковий вплив на мембрану (рисунок 3.2) (надалі, 

враховуючи їхню концентрацію, модель описує вплив на всі ланцюги).  

Момент сили, створений дією магнітного поля на ланцюг із вектором 

намагніченості 𝑀��⃗ 𝑠 можна розписати як суму паралельної та перпендикулярної 

площині мембрани компонент 𝑀��⃗ 𝐹 = 𝑀��⃗ 𝐹,𝜏 + 𝑀��⃗ 𝐹,𝑛 = �𝑀��⃗ 𝑠 × �𝐵�⃗ 𝑛 + 𝐵�⃗ 𝜏��𝑉,  

де 𝑉 = 4
3
𝜋𝑟3𝑁, 𝑀��⃗ 𝐹,𝑛 = �𝑀��⃗ 𝑠 × 𝐵�⃗ 𝑛�𝑉, 𝑀��⃗ 𝐹,𝜏 = �𝑀��⃗ 𝑠 × 𝐵�⃗ 𝜏�𝑉,  

𝐵�⃗ 𝑛 = �𝐵�⃗ ⋅ 𝑛�⃗ �𝑛�⃗  – перпендикулярна площині компонента індукції магнітного 

поля,  𝐵�⃗ 𝜏 – паралельна площині мембрани компонента,  

�𝐵�⃗ 𝜏� = ��𝐵�⃗ × 𝑛�⃗ �� = 𝐵𝑠𝑖𝑛𝜃; 𝑀𝐹,𝜏 = 𝑀𝑠𝐵 𝑠𝑖𝑛 𝜃 𝑠𝑖𝑛 𝛾𝑉 – абсолютне значення 

моменту сили, створеного паралельною площині компонентою індукції 

магнітного поля [39]. 

Тоді, для однорідного магнітного поля: 

 

𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝜋
6𝑁
𝑀𝑆𝐵 sin 𝜃𝑠𝑖𝑛𝛾,                                         (3.2) 

 

де 𝐵 – індукція магнітного поля, 𝜃 – кут між вектором індукції магнітного поля 

та нормаллю до площини мембрани, 𝛾 – кут між паралельною площині 

компонентою індукції магнітного поля та вектором намагніченості ланцюжка 

(рисунок 3.2) [40]. 
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Рисунок 3.2 – Схематичне зображення ланцюжка наночастинок, вбудованого до 

мембрани, під дією однорідного магнітного поля. 

 

Для такої моделі існує максимальне значення 𝐵𝑚𝑎𝑥, що визначається 

межею, за якої ланцюг зазнає перемагнічування у напрямку прикладеного поля. 

 

3.2. Режими впливу магнітного поля 

При обранні режимів враховувались насамперед їхня відповідність 

явищам, результати впливу яких дані дослідження претендують хоча б 

наближено передбачувати, а також відтворюваність у лабораторних умовах. 

Таким чином для моделювання було обрано три режими імпульсні магнітного 

поля: ступінчастий, гармонічний (періодичний) та гармонічний (чверть 

періоду). 

Ступінчастий режим (сходинку) було обрано через простоту імпульсної 

форми (наявність/відсутність сигналу), що через високу відтворюваність 

забезпечить простішу верифікацію.  

Через специфіку обрахунків у програмному коді, вимогами до функції 

залежності від часу магнітного поля були гладкість та диференційовність. 
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Першим методом запису ступінчастого імпульсу було обрано розвинення 

функції у ряд Фур’є: 

 

𝑢(𝑥) = ∑ 2
𝜋𝑛
�𝐵1 �1 − cos �𝜋𝑛𝑇

′

𝑇
�� + 𝐵2 �cos �𝜋𝑛𝑇

′

𝑇
� − (−1)𝑛�� sin �𝜋𝑛𝑥

𝑇
�∞

𝑛=1  (3.3) 

 

Такий підхід не надав бажаного результату через спотворення форми 

(рисунок 3.3) накладанням скінченної кількості доданків суми ряду (3.2). 

 

 
Рисунок 3.3 – Залежність від часу функції магнітного поля для 

ступінчастого режиму записана рядом Фур’є 

 

Натомість для досягнення бажаної форми імпульсного сигналу було 

використано гіперболічний тангенс, що дало змогу записати функцію 

залежності магнітного поля у наступний спосіб: 

 

𝐵(𝑡) = 𝐵0𝑓𝑠𝑡𝑒𝑝(𝑡),                                              (3.4) 
 



33 

де: 

 

𝑓𝑠𝑡𝑒𝑝(𝑡) =  𝐶1�𝑡𝑎𝑛ℎ2072 �𝑎(𝑡 − 𝑛𝑇) −
1
2
𝑙�

∞

𝑛=0

𝑡𝑎𝑛ℎ2072 �𝑎(𝑡 − 𝑛𝑇) −
2
2
𝑙� ∙ 

∙ 𝑡𝑎𝑛ℎ2072 �𝑎(𝑡 − 𝑛𝑇) −
3
2
𝑙� 𝑡𝑎𝑛ℎ2072 �𝑎(𝑡 − 𝑛𝑇) −

4
2
𝑙� 𝑡𝑎𝑛ℎ2072 �𝑎(𝑡 − 𝑛𝑇)

−
5
2
𝑙� ∙ 

∙ 𝑡𝑎𝑛ℎ2072 �𝑎(𝑡 − 𝑛𝑇) −
6
2
𝑙� 𝑡𝑎𝑛ℎ2072 �𝑎(𝑡 − 𝑛𝑇) −

7
2
𝑙� 𝑡𝑎𝑛ℎ2072 �𝑎(𝑡 − 𝑛𝑇)

−
8
2
𝑙� ∙ 

∙ 𝑡𝑎𝑛ℎ2072 �𝑎(𝑡 − 𝑛𝑇) − 9
2
𝑙� +  𝐶2.                                          (3.5) 

 
Що, як можна побачити із (рисунок 3.4) надає сигналу бажаної форми без 

спотворень, допоки вирази (3.4) та (3.5) задовольняють попередньо поставлені 

вимоги. 

 

 

 

 
 

Рисунок 3.4 – Залежність від часу функції магнітного поля для ступінчастого 

режиму записана за допомогою гіперболічного тангенса при параметрах T = 6, a 

≈ 20.82, C1=1 та C2=0) 

 

Число 2072 у степені – парне та взяте таким чином, щоб створювати 

достатньо стрімкий нахил ступінчастого сигналу. Параметри 𝑎 та 𝑏 

визначаються з наступного виразу: 

 

𝑡𝑎𝑛ℎ2072(𝑎𝑥 − 𝑏)                                               (3.6) 
 

У виразі (3.6) вони введені таким чином, щоб контрольовано впливати на 

форму ступінчастого сигналу. Таким чином для їх визначення мають бути 
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задані певні характерні точки. Нехай цими точками будуть точки перегину на 

«стінках» сходинки (рисунок 3.5).  

 
 
 
 
 
 
 
 
 

Рисунок 3.5 – Точки перегину на блоці (множнику), що в добутку складатиме 

повну ширину нижньої частини сходинки ступінчастого сигналу 

 

Ці точки можна отримати з виразу другої похідної для записаного 
попередньо виразу (3.7), тимчасово ігноруючи зсув у L/2: 

 
𝑑2

𝑑𝑥2
�𝑡𝑎𝑛ℎ2072(𝑎𝑥)� =                                                (3.7) 

= 𝑎 ∙ 2072 �2071𝑡𝑎𝑛ℎ2070(𝑎𝑥)
1

𝑐𝑜𝑠ℎ4(𝑎𝑥) 𝑎

+ 𝑡𝑎𝑛ℎ2071(𝑎𝑥)(−2)
1

𝑐𝑜𝑠ℎ3(𝑎𝑥) sinh(𝑎𝑥) 𝑎�. 

 
Тоді, щоб отримати координати точок перегину: 

 

𝑑2

𝑑𝑥2
�𝑡𝑎𝑛ℎ2072(𝑎𝑥)� = 0 

 
⇒ 

 
⇒  2071

1
𝑐𝑜𝑠ℎ2(𝑎𝑥)

− 2𝑡𝑎𝑛ℎ2 = 0 
 
⇒  

 
⇒�𝑠𝑖𝑛ℎ2(𝑎𝑥) =  

𝑒2𝑎𝑥 − 2 + 𝑒−2𝑎𝑥

4
�

 
⇒ 

 
⇒ 2 ∙ 2071 = 𝑒2𝑎𝑥 − 2 + 𝑒−2𝑎𝑥|∙ 𝑒2𝑎𝑥 ; 
𝑒4𝑎𝑥 − 2 ∙ 2072𝑒2𝑎𝑥 + 1 = 0.                                              (3.8) 

 
 

Визначимо t як: 

 

 𝑡 ≔  𝑒2𝑎𝑥,                                                              (3.9) 
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що перетворює (3.8) на квадратичне рівняння: 

 

𝑡2 − 2 ∙ 2072𝑡 + 1 = 0,                                                     (3.10) 
 

де 2072 – початковий степінь, вказаний у виразі (3.6). Тоді, узагальнюючи: 

 

𝑡2 − 2 ∙ 𝑝𝑜𝑤 ∙ 𝑡 + 1 = 0,                                                  (3.11) 
 

де pow – початковий степінь у (3.6). Знаходячи розв’язок квадратичного 

рівняння отримано:  

 

𝑒2𝑎1 2�
𝑥 = 𝑡1

2�
=

2 ∙ 𝑝𝑜𝑤 ±  �4𝑝𝑜𝑤2 − 4 ∙ 1 ∙ 1
2

 = 

= 𝑝𝑜𝑤 ±  �𝑝𝑜𝑤2 − 1
 
⇒ 

 
⇒  𝑎1

2�
=

𝑙𝑛�𝑝𝑜𝑤±�𝑝𝑜𝑤2−1�

2𝑥
,                                                (3.12) 

 
де x – позитивна величина, що відповідає координаті (рисунок 3.6) точки 

перегину (половина товщини запропонованого блоку (3.6) для побудови 

періоду сигналу). 

 

 
Рисунок 3.6 – Отримана відстань x, що складає половину ширини блоку-

множника сходинки ступінчастого сигналу 

 

Тоді, знаючи повну ширину модуля L та x = L/2, ми отримуємо: 
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𝑎2 = 𝑎 =
𝑙𝑛�𝑝𝑜𝑤−�𝑝𝑜𝑤2−1�

𝐿
= 𝑙

𝐿
, 𝑙 ≔ 𝑙𝑛�𝑝𝑜𝑤 − �𝑝𝑜𝑤2 − 1�                 (3.13) 

 
Із отриманим виразом для параметра ‘a’, ‘b’ набуває форми (рисунок 3.7), щоб 

створити зсув L/2. 

 

 
Рисунок 3.7 – зсув блока-множника для зручності застосування 

 
𝑡𝑎𝑛ℎ𝑝𝑜𝑤(𝑎𝑥)

 
→𝑡𝑎𝑛ℎ𝑝𝑜𝑤(𝑎𝑥 − 𝑏)  

 

𝑡𝑎𝑛ℎ𝑝𝑜𝑤(𝑎𝑥 − 𝑏) = 𝑡𝑎𝑛ℎ𝑝𝑜𝑤 �𝑎 �𝑥 −
𝐿
2
�� 

 
⇒ 

 
⇒  𝑏 = 𝑎𝐿

2
=  |𝑎𝐿 = 𝑙| = 𝑙

2
                                                (3.14) 

 
Щоб одночасно зберегти різкий нахил сходинки та збільшити її ширину 

(рисунок 3.8), було запропоновано отримати вираз добутку таких блоків з 

відповідними додатковими зсувами: 

 

𝑡𝑎𝑛ℎ𝑝𝑜𝑤 �𝑎𝑥 −
𝑙
2
�

 
→ 𝑡𝑎𝑛ℎ𝑝𝑜𝑤 �𝑎𝑥 −

𝑙
2
� ∙ … ∙ 𝑡𝑎𝑛ℎ𝑝𝑜𝑤 �𝑎𝑥 − 𝑛

𝑙
2
������������������������������

𝑛
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Рисунок 3.8 – Розширення нижньої частини сходинки ступінчастої функції 

шляхом множення отриманих виразів модуля (3.6) із додатковими зсувами 

 

 Щоб отримати ширину нижньої частини сходинки у 10·L/2, необхідно у 

добуток помістити n = 9 таких блоків. Вводячи параметр частки нижньої 

частини сходинки у періоді ступінчастого сигналу (0 < 𝑝 ≤ 1) можна отримати 

ширину L, що формуватиме кожен окремий блок (3.6).  Припускаючи, що 

ширина нижньої частини сходинки це 𝑥′: 

 

𝑥′ = 10
𝐿
2

= 5𝐿, 
 
та маючи з іншого боку: 

 

𝑥′ = 𝑝𝑇, 
 
отримано:  

𝐿 = 1
5
𝑝𝑇 = 0.2𝑝𝑇.                                           (3.15) 

 
Варто зазначити, що значення частки нижньої частини сходинки у 

періоді, близькі до 1, можуть призвести до непередбаченого та небажаного 

впливу (рисунок 3.9) на систему ЗДР, через гладкість та неперервність на всій 

області визначення, включно з областями переходу між горизонтальними 

елементами сходинки. 
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Рисунок 3.9 – Втрата висоти верхньої частини сходинки за близьких до 1 

значень параметра 𝑝 

 

 Така форма запису є значно кращою за ряд Фур’є, оскільки зберігає 

гнучкість контролю форми сходинки (3.7-3.15) та дозволяє вирішити проблему 

спотворень скінченною кількістю операцій, задовольняючи попередньо 

визначеним вимогам до такого сигналу. 

Гармонічний сигнал (косинус) був обраний для описання зміни проекції 

магнітного поля на виділений напрям при рівномірному обертанні зразку 

моделювання в однорідному стаціонарному магнітному полі (наприклад, 

геомагнітному).  

 

𝐵(𝑡) = 𝐵0𝑐𝑜𝑠(𝜔𝑡 + 𝜑0).                                    (3.16) 

 

Імпульс – третій та неперіодичний сигнал, було обрано таким чином, щоб 

він відповідав одному оберту на кут 90° навколо виділеного напрямку – чверть 

періоду косинуса з його початку. Виокремлення проведено шляхом добутку 

сигналів косинусу та одного блоку (3.6) шириною в чверть періоду (для 

задовільнення попередньо зазначених вимог): 

 

𝐵(𝑡) = 𝐵0𝑐𝑜𝑠(𝜔𝑡 + 𝜑0) ⋅ 𝑡𝑎𝑛ℎ2072(𝑎𝑥 − 𝑏).                   (3.17) 

 

 Таким чином, було отримано сигнали (3.4, 3.16-3.17), які надалі 

використовуватимуться в моделюванні. 
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Висновки до 3-го розділу 

 

 

1. Модифікація моделі Планка ланцюжком магнітних наночастинок 

дозволяє використати вже закладені у систему ЗДР механізми, доповнюючи їх 

та створюючи можливість неінвазивного дистанційного керованого впливу на 

систему з застосуванням магнітного поля. 

2. За аналогією напруження зсуву у площині мембрани, викликане 

магнітним полем, можна розповсюдити на будь-який інший тип клітин зі 

схожою геометрією, упускаючи гідростатичний доданок, що зумовлює 

потенційну універсальність даної модифікації.  

3. Запропоновані режими магнітного поля сформовані таким чином, 

щоб їх математичний опис максимально відповідав умовам експерименту, 

зберігаючи гладкість та диференційованість функції залежності від часу 

магнітного поля та відтворюваності в лабораторних умовах. 



40 

РОЗДІЛ 4 МОДЕЛЮВАННЯ ВПЛИВУ МАГНІТНОГО ПОЛЯ НА 

ДИНАМІКУ КОЛИВАНЬ ВНУТРІШНЬОКЛІТИННОЇ КОНЦЕНТРАЦІЇ 

Са2+  

 

 

4.1 Аналіз експериментальних даних по впливу магнітного поля на 

динаміку коливань внутрішньоклітинної концентрації кальцію 

Огляд проведено за двома групами клітинних зразків із непухлинних та 

пухлинних тканин. Опрацьовані роботи додатково розділені до підгруп за 

відсутністю чи наявністю штучних магнітних наночастинок. За цими 

підгрупами створено відповідні оглядові таблиці. Така систематизація була 

викликана модифікацією моделі Планка [40].  

Наявна інформація за зразками зі штучними наночастинками була 

обмеженою, що  зумовило формування лише трьох із чотирьох таблиць. 

Відсутність таблиці для пухлинних зразків зі штучними наночастинками 

частково може бути пояснена вищими концентраціями біогенних магнітних 

наночастинок для багатьох пухлин [40]. 

Загалом було проаналізовано 42 експериментальні роботи, які 

досліджували вплив магнітного поля на внутрішньоклітинну концентрацію 

Ca²⁺.  

Таблиці 4.1-4.3 у межах даного огляду структуровані для якнайзручнішого 

сприйняття інформації про режим магнітного впливу на зразок та відгук 

внутрішньоклітинної концентрації. У першій колонці зазначено тип клітинного 

або тканинного зразка, далі зазначено амплітудні характеристики режиму 

магнітного поля та частоту, з якою поле змінюється або обертається 

(пропущено для випадку постійного магнітного поля). Наприкінці зазначено 

тривалість впливу режиму магнітного поля на зразок та зафіксований ефект. 

Такий формат був також обраний для стандартизації подання результатів за 

всіма роботами та покращення формату викладеної інформації для 

систематичного опрацювання. 
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У таблицях 4.1-4.3 використовуються наступні скорочення: 

− AC – alternating current (змінний струм); 

− AМ RF EMF – (amplitude-modulated radiofrequency electromagnetic field) 

амплітудно-модульоване радіочастотне електромагнітне поле; 

− DC – direct current (постійний струм);  

− ELF-EMF(s) – (extremely low-frequency electromagnetic field(s)) 

надзвичайно низькочастотне електромагнітне поле; 

− EMF – (electromagnetic field) електромагнітне поле; 

− Micromod – суперпарамагнітні наночастинки Nanomag масою 1 мг 

(покриті карбоксилом, діаметром 300 нм; Micromod, Росток, Німеччина, 

http://www.micromod.de). [50] 

− MRI (МРТ) – (magnetic resonance imaging) магнітно-резонансна 

томографія; 

− MSC – (mesenchymal stem cell) мезенхімальна стовбурова клітина. 

− PBMC – (peripheral blood mononuclear cells) мононуклеарні клітини 

периферичної крові; 

− PEMF – (pulsed magnetic field) імпульсне магнітне поле; 

− SR – (sarcoplasmic reticulum) саркоплазматичний ретикулум;  

− Thomas-EMF – низькоінтенсивний, частотно-модульований (25-6 Гц) 

електромагнітний різновид.EMF. [51] 

− VGCC  - (voltage-gated Ca2+ channels) вольтаж-регульовані кльцієві 

канали. 

− WMF – (weak magnetic fields) слабкі магнітні поля; 
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Таблиця 4.1 – Зміни динаміки концентрації Са2+ у відповідь на вплив магнітного поля. Непухлинні клітинні та тканинні 

зразки без введення штучних магнітних наночастинок. 

 

 

 

Клітинний 

зразок  

Магнітне поле ω, Гц Ефект впливу на динаміку Ca2+  Час 

впливу 

Джерела 

1 2 3 4 5 6 

T-лімфоцити Комбінація 

низькоамплітудних 

DC та AC магнітних полів 

із критерієм 

циклотронного резонансу 

1)-4) 

 

 

 

Результати нормалізовані та згруповані за 

всіма повторами для кожного експерименту  

60 хв [52] 

1) проведено 5 разів: 

20.9мкТл (AC)  

20.9мкТл (DC) 

16 Гц 

 

 

Жодного спостережуваного ефекту 

 

2) проведено 5 разів:  

46.2мкТл (AC)  

65.3мкТл (DC) 

50 Гц 

 

 

Жодного спостережуваного ефекту 
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Продовження таблиці 4.1 

 

 

 

 

 

1 2 3 4 5 6 

 3.1)проведено 5 разів: 

46.2мкТл (AC)  

65.3мкТл (DC) 

50 Гц 

 

 

Жодного спостережуваного ефекту   

3.2) проведено 1 раз:  

0 T (AC)  

94.5мкТл (DC) 

--- 

BALB/c 

дорослих 

мишей ч. 

статі 

1 мТл 

(ELF-EMFs) 

50 Гц Локалізоване значне (P<0,05) збільшення 

концентрації іонів у гіпокампі приблизно в 

4 рази та збільшення концентрації іонів у 

стовбурі мозку приблизно в 2 рази. 

 

Поступове зниження спостережуваних 

рівнів після припинення магнітного впливу. 

2год/день 

протягом 5 

днів 

[53] 
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Продовження таблиці 4.1 

 

 

1 2 3 4 5 6 

Свіжі 

мононук-

леарні 

клітини 

периферично

ї крові 

людини 

(PBMC) 

 

 

62 мкТл 

(вертикальна компонента - 

55 мкТл) 

Додатково застосоване 

синусоїдальне поле – 0.1 

мТл (1 Гс). 

50 Гц Нерегулярне пікове збільшення приблизно в 

2-4 рази від максимальної концентрації 

відносно базової концентрації протягом 

короткого часу (15-120 секунд) після 

введення MF (близько 10% клітин 

відреагували) 

від 2 до 14 

хв 

[54] 

 

Ендокринні 

бета-клітини 

підшлункової 

залози 

мишей та 

щурів 

Жодного значущого ефекту 
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Продовження таблиці 4.1 

1 2 3 4 5 6 

Фібробласти 

шкіри 

людини 

(HSF-2, HSF-

3) 

8 мТл 

синусоїдальний 

20 Гц Спостережувана реакція залежала від стану 

диференціації клітин (спостережувані 

відносні зміни максимальних рівнів 

концентрації іонів кальцію на відповідних 

стадіях диференціації нступні: 0.7/2.5/4.6) 

близько 43 

хв із 

близько 22 

хв (sham) 

перервами 

перед та 

після 

[55] 

Ізольовані 

везикули 

саркоплаз-

матичного 

ретикулуму 

(SR)  

скелетних 

м'язів  

0.4 мТл 

 

 

50 Гц Значне зниження споживання Ca2+ 

 

Різке зниження транспорту Ca2+ 

 

Зниження максимальної концентрації [Ca2+]i 

від 0,69 до 0,8 раза. 

30 хв [56] 

0.1 мТл  

 

 

Жодного ефекту не спостерігалося. 

До досліджуваного зразка були додані певні 

сполуки, які могли змінити результати 

експериментів. 



46 

Продовження таблиці 4.1. 

1 2 3 4 5 6 

Мезенхімаль-

ні стовбурові 

клітини, 

отримані з 

кісткового 

мозку 

1 мТл 

 

 

50 Гц Збільшення внутрішньоклітинної 

концентрації іонів Ca2+ приблизно в 1,3 

раза 

 

Приток Ca2+ спостерігався поряд з 

притоком Zn2+ 

7 днів [57] 

Клітини 

серцевих 

шлуночків 

щурів 

0.25 мТл 

снусоїдальний 

50 Гц Значне збільшення гетерогенності Ca2+ 

у міофібрильних ділянках 

3 год/день 

протягом 14 

днів 

[58] 

Міобласти, 

TRPC1 

1.5 мТл, PEMF 15 Гц Індуковане збільшення рівня кальцію в 

міоплазмі 

20 пульсів 150 

мкс впродовж 

6 мс 

щонайменше 

раз на 10 хв 

протягом 24 та 

48 годин 

[59] 
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Продовження таблиці 4.1 

 

 

 

1 2 3 4 5 6 

Остеобласти 0.1 мТл 15/20/3

0/50/60

/75/100 

Гц 

змінює

ться з 

кроком 

часу в 

90 

секунд 

Збільшення до 10-кратного порогового 

значення 

9 хв зі зміною 

частоти кожні 

90 с т передую 

пер паузою в 

60 с для 

виключення 

перехідного 

режиму 

[60] 

0.5 мТл Збільшення до 10-кратного порогового 

значення 

0.8 мТл 

 

Поглинання [Ca2+]i остеобластами 

 

Реєструвалось лише при 10-кратному 

або більшому збільшенні відносної 

інтенсивності флуоресценції 

1.1 мТл 

 

Збільшення до 10-кратного порогового 

значення 

1.4 мТл Збільшення до 10-кратного порогового 

значення 

MSC, TRPC1 0–3 мТл, PEMF --- Індукований рух іонів 10 хв [61] 
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Продовження таблиці 4.1 

 

 

 

 

1 2 3 4 5 6 

Мезенхімаль-

ні стовбурові 

клітини, 

P2X7 

1 мТл, EMF 7.5 Гц Проліферації не виявлено 24 годин [62] 

15 Гц Проліферації не виявлено 

50 Гц Збільшення приблизно на 30% 

внутрішньоклітинного рівня Ca2+ 

шляхом активації кальцієвих каналів L-

типу, проліферації не виявлено. 

75 Гц Проліферації не виявлено 

Миші EMF 50 Гц Було виявлено збільшення експресії 

кальцієвих каналів у пресинаптичному 

нервовому закінченні, що сприяє 

припливу кальцію. Спостережуваний 

механізм відповідає за збільшення 

ендоцитозу та синаптичної 

пластичності. 

2 годин н день 

протягом 90 

днів  

[63,64] 



49 

Продовження таблиці 4.1 

1 2 3 4 5 6 

HEK293 

клітини, T-

тип VGCC 

ELF-EMF, 0.2 мТл 50 Гц Було зроблено 

висновок, що 

ELF-EMF 50 Гц 

інгібує кальцієві 

канали типу Т 

через 

сигнальний 

шлях AA/LTE4 

11 ± 2.1% 

пригнічення Cav3.2  

0.5 годин  [65] 

31.1 ± 4.71% 

пригнічення Cav3.2   

1 годин 

4.3 ± 2.4% 

пригнічення Cav3.2   

2 годин 

3.7 ± 2.3% 

пригнічення Cav3.2   

3 годин 

C2C12 

клітини 

(міобласти) 

0.1 та 1 мТл ELF-MF  50 Гц Підвищення внутрішньоклітинної 

концентрації Ca2+ in vitro  

30 хв  [63,66] 

людські 

плюрипотен-

тні 

стовбурові 

клітини 

(iPSC) 

1.5 мТл ELF-MF  50 Гц Підвищення внутрішньоклітинної 

концентрації Ca2+ in vitro 

8 год на день, 

періодичний пульс 

довжиною 350 нс  

[63,64] 
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Продовження таблиці 4.1 

 

 

 

 

1 2 3 4 5 6 

нейрони 

ганглію 

дорсального 

корінця 

0.1, 1, 10, 

та 100 мТл ELF-MF  

50 Гц Підвищення внутрішньоклітинної 

концентрації Ca2+ in vitro 

2 h of exposure per 

day for up to 3 days 

[63,67] 

нейрони 

гіпокампа 

щурів 

8 мТл 

ELF-MF 

50 Гц Підвищення внутрішньоклітинної 

концентрації Ca2+ in vitro 

90 min [63,68] 

нейрони 

енториналь-

ної кори 

1 або 3 мТл ELF-MF 50 Гц Не впливає на потенціалзалежний 

кальцієвий струм та активність 

кальцієвих каналів, але регулює 

внутрішньоклітинну динаміку кальцію 

шляхом зменшення підвищення рівня 

внутрішньоклітинного кальцію, 

викликаного високим вмістом K+. 

5 хв із перервами у 

10 хв протягом 24 

год 

(періодичний 

вплив) 

[63,69] 



51 

Продовження таблиці 4.1 

1 2 3 4 5 6 

великий 

глутаматергіч-

ний синапс у 

слуховому 

стовбурі мозку 

ссавців – the 

calyx of Held у 

мишей віком 8–

10 днів після 

народження 

ELF-MF, 1 мТл 50 Гц збільшення експресії кальцієвих каналів 

у пресинаптичному нервовому 

закінченні, що сприяє припливу 

кальцію. 

Спостережуваний механізм відповідає 

за посилення ендоцитозу та синаптичної 

пластичності 

8 to 10 days 

(неперервний 

вплив) 

[63,70] 

клітини 

скелетних м'язів 

60–400 мТл 0 Гц Було показано, що WSMF індукує 

підвищення концентрації 

внутрішньоклітинного кальцію [Ca2+]i у 

1,5–3,5 раза через вивільнення Ca2+ із 

саркоплазматичного ретикулуму (SR) 

через ріанодинові рецептори (RyR), що 

прискорює дозрівання міотрубок. 

24 год 

(продовжуваний 

вплив) 

[71] 
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Продовження таблиці 4.1 

 

 

 

1 2 3 4 5 6 

первинні 

нейрональні та 

мікрогліальні 

культури в умовах 

киснево-глюкозної 

депривації (КГД), 

соматичні клітини 

нейронів після 

хімічної ішемії 

1 мТл 50 Гц Ішемічне збільшення Ca2+  було пригнічене за наявності 

ELF-EMS (p < 0,001). Хімічна ішемія індукувала повільне 

збільшення цитозольної концентрації Ca2+  протягом 

кількох хвилин, що пояснюється припливом Ca2+  через 

плазматичну мембрану. Важливо, що збільшення Ca2+, 

спричинене ішемією, було значно зменшено шляхом 

застосування ELF EMS під час та після ішемічного 

періоду. Таким чином, 

ELF-EMS може запобігти загибелі нейрональних клітин, 

модулюючи перевантаження кальцієм, спричинене 

ішемією. 

75 хв [72] 

міобласти та 

міотуби 

ELF-

EMS, 0.1, 

1 мТл 

50 Гц Підвищення внутрішньоклітинної концентрації Ca2+  30 хв 

(продов

жуваний 

вплив) 

[66,70] 
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Продовження таблиці 4.1 

 

 

1 2 3 4 5 6 

культури клітин 

мікроглії HMO6 

1 мТл 10, 50, 

або 

100 

Гц 

знижений внутрішньоклітинний рівень кальцію  [73,74] 

0.01, 0.1, 

або 1 мТл 

 

50 Гц 

Найліпші 

результат

и 

1 мТл 

 

50 Гц 

гіпокамп мишей 8 мTл 50 Гц Збільшення внутрішньоклітинного вмісту Ca2+  4 на 

день 

протягом 

28 днів 

[75] 



54 

Продовження таблиці 4.1 

 

 

1 2 3 4 5 6 

ембріональні 

тільця, отримані з 

ембріональних 

стовбурових клітин 

миші 

Статичні 

магнітні 

поля 0.3–

5.0 мТл 

0 Гц збільшення рівня кальцію у цитозолі 1 год на 

день 

протягом 

10 днів 

[71,76] 

Flk-1+ серцеві 

клітини-

попередники 

Статичні 

магнітні 

поля 0.3–

5.0 мТл 

0 Гц збільшення рівня кальцію у цитозолі 1 год на 

день 

протягом 

10 днів 

[71,76] 

свіжовиділені 

лімфоцити 

селезінки (C57B1/6 

миші) 

Синусоїд

альні 

магнітні 

поля з 

максиму

мом у 20 

мкТл  

13.6 

Гц 

 

Надходження 45Ca2+ збільшилося на 126%. Не було 

виявлено жодного ефекту, коли те саме поле 

застосовувалося протягом 30 хв безпосередньо перед, на 

відміну від того, як це було зроблено під час внесення 

іонів кальцію. 

30 хв [77] 
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Кінець таблиці 4.1 

 

 

Таблиця 4.2 – Зміни динаміки концентрації Са2+ у відповідь на вплив магнітного поля. Непухлинні клітинні зразки із 

додатковим введенням штучних магнітних наночастинок.  

Клітинний 

зразок 

Магнітне поле ω, Гц Ефект впливу на динаміку Ca2+ Розміри 

наночастинок та 

сила на одну 

наночастинку NP 

Час 

впливу 

Джерела 

TREK1 близько 75 мТл–

1.4 мТл 

масив NdFeB 

(біорекатор) 

1 Гц Підвищення у близько 1.28 разів  

 

У тексті зазначено з наданням 

переваги процесам осадження 

над іонною сигналізацією 

300 нм 

(Micromod) 

--- 

Не вказано 

1 

год/день 

протягом 

4 днів 

[50] 

 

1 2 3 4 5 6 

Нормальні клітини 

ниркового епітелію 

людини 293 T 

5 мТл 20 Гц  Значне зниження внутрішньоклітинної концентрації 

вільних іонів кальцію 

2 год на 

день 

протягом 

3 днів 

[78] 
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Таблиця 4.3 – Зміни динаміки концентрації Са2+ у відповідь на вплив магнітного поля. Пухлинні клітинні та тканинні зразки 

без введення штучних магнітних наночастинок.  

 

 

 

 

 

 

Клітинний 

зразок 

Магнітне поле ω, Гц Ефект впливу на динаміку Ca2+ Час 

впливу 

Джерела 

1 2 3 4 5 6 

Лінія 

людських 

лейкозних Т-

клітин Jurkat 

 

62 мкТл 

(вертикальна 

складова - 55 

мкТл) 

Додаткове 

прикладене 

синусоїдальне 

поле – 0,1 мТл 

(1G). 

50 Гц Нерегулярне пікове збільшення приблизно в 2-4 рази 

від максимальної концентрації відносно базової 

концентрації протягом короткого часу (від 15 до 120 

секунд) після введення MF (більше 85% клітин 

відреагували) 

від 2 до 14 

хв 

     [54] 
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Продовження таблиці 4.3 

 

 

1 2 3 4 5 6 

HL-60 1) радіочастотне 

електромагнітне 

поле 

6.25 

МГц 

Без помітних ефектів 23 хв [79] 

2)  стаціонарне 

магнітне поле, 0.15 

T 

0 Гц Без помітних ефектів 

3) змінне в часі 

магнітне поле,  

генероване 

приладом 

магнітно-

резонансної 

томографії (МРТ), 

<0,25 мТл 

10-

1000 

Гц 

Середнє значення [Ca2+]i становило 34±10 нМ (P < 

0,01, n = 11) – вище, ніж у контрольних вимірах.  

Збільшення максимальних рівнів концентрації 

приблизно в 1,25 раза. 

1) + 2) + 3)  Значне збільшення [Ca2+]i на 31±8 (SE) нМ (P < 0,01, 

n = 13) від базального рівня 121±8 нМ 
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Продовження таблиці 4.3 

 

 

 

 

1 2 3 4 5 6 

Jurkat T 

лмфоцити 

варіант E6.1 

100 мкТл  

 

Використано 

геомагнітне поле в 

одному зі сценаріїв 

Згадано 

додатковий 

хімічний вплив на 

концентрацію Ca2+ 

50 Гц У хімічно ізольованому випадку не було виявлено 

жодних ефектів на клітини з початково 

неколивальною динамікою низької концентрації. 

Статистично значущі зміни спостерігалися в клітинах 

із початковою динамікою, що виражала тривалі 

коливання (зменшення амплітуди приблизно в 0,7 

раза та зсув частоти в бік вищих значень). 

6 хв із 

перервами 

у 6 хв 

[80] 

клітини 

гіпофіза 

щурів, 

культивовані 

в GH3 

1 мТл ELF-MF 50 Гц Збільшення щільності струму Ca2+ та експресії 

потенціалзалежних Ca2+ каналів у клітинній мембрані 

24-72 год  [63,81] 
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Продовження таблиці 4.3 

 

 

 

1 2 3 4 5 6 

Клітини 

гепатоце-

люлярної 

карциноми 

(пухлинні 

стовбурові 

клітини), Т-

тип VGCC 

AM RF EMF 

 

  

27.12 

МГц 

Підвищена внутрішньоклітинна концентрація 

кальцію лише в клітинах HCC 

3 год/день 

протягом 7 

днів 

[82] 

 

 

Клітини раку 

молочної 

залози 

(пухлинні 

стовбурові 

клітини), Т-

тип VGCC 

AM RF EMF 

 

 

 

27.12 

МГц 

BCF специфічно націлений на CACNA1H раку 

молочної залози, що призводить до обмеження 

припливу кальцію до клітин раку молочної залози. 

3 год/день 

протягом 7 

днів 

[83] 
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Продовження таблиці 4.3 

 

 

1 2 3 4 5 6 

B16

-

BL6 

та  

T-тип 

VGCC 

Thomas-EMF, 5–10 

мкТл 

25–6 

Гц 

Рівні 

флуоресц

енції, що 

відповіда

ють 

концентр

ації іонів 

Ca2+, 

були 

підвищен

і 

збільшення у 3,1±0,8 раза після 10 хв  1 год/день 

протягом 5 

днівs 

[51] 

MD

A-

MB-

231 

збільшення у 4.3 раза після 1 год 

MC

F-7 

збільшення у 2.8 разів після 1 год 

HeL

a 

збільшення у 4.2 раза після 1 год 

нейробласто

ма людини 

IMR32 

1 мТл ELF-MF 50 Гц Збільшення щільності струму Ca2+ та експресії 

потенціалзалежних Ca2+ каналів у клітинній мембрані 

24-72 год  [63,81] 
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Продовження таблиці 4.3 

 

 

 

 

1 2 3 4 5 6 

Клітини 

HT1080 

(клітинна 

лінія 

фібросарком

и людини) 

Статичне WMF 

200–600 T 

0 Гц Збільшення концентрації мітохондріального кальцію 24-72 год  [71,84] 

лінія 

мишачих, 

цитотоксин-

них Т-

лімфоцитів 

(CTLL-1, 

похідний від 

C57B1/6) 

Синусоїдальне 

магнітне поле з 

максимумом у 20 

мкТл  

13.6 Гц 

 

Поглинання 45Ca2+ збільшилося на 102%. Не було 

виявлено жодного ефекту, коли те саме поле 

застосовувалося протягом 30 хв безпосередньо перед, 

на відміну від застосування під час введення іонів 

кальцію 

30-хв [77] 
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Продовження таблиці 4.3 

 

 

1 2 3 4 5 6 

лінія клітин 

лімфоми (EL4, 

похідне від 

C57B1/6) 

Синусоїдальн

е магнітне 

поле з 

максимумом 

у 20 мкТл 

13.6 Гц 

 

Поглинання 45Ca2+ збільшилося на 75%. Не було 

виявлено жодного ефекту, коли те саме поле 

застосовувалося протягом 30 хв безпосередньо перед, 

на відміну від застосування під час введення іонів 

кальцію 

30-хв [77] 

клітини 

гліобластоми, 

отримані з 

хірургічної біопсії 

Статичне MF 

6 мТл 

0 Гц Збільшення [Ca2+]i з базального значення 124 ± 4 нМ 

до 233 ± 43 нМ (P < 0,05) 

20 х [85] 

злоякісні клітинні 

лінії, включаючи 

клітини B16-BL6, 

MDA-MB-231, 

MCF-7 та HeLa 

2–10 мкТл 25-6 Гц Сприяє притоку Ca2+, який може бути блокований 

інгібіторами потенціалзалежних Ca2+ каналів Т-типу 

більше за 

15 хв 

[51] 
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Кінець таблиці 4.3 

 

 

1 2 3 4 5 6 

клітини раку 

печінки людини 

Hepg2, клітини 

недрібноклітин-

ного раку легень 

людини A549 

5 мТл  20 Гц  Щільні пухлинні клітини не показали суттєвих змін, 

тоді як підвішені пухлинні клітини показали 

незначне збільшення концентрації іонів кальцію. 

2 год на 

день 

протягом 

3 днів 

[78] 
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У більшості розглянутих робіт було зафіксовано зміни 

внутрішньоклітинної динаміки концентрації Са2+ у відповідь на вплив 

магнітного поля. У більшій половині з них було надано кількісні дані, що 

свідчить про можливу застосовність модифікації моделі Планка.  

Для якісного узгодження модельованих результатів із проаналізованими 

даними опрацьованої інформації не було достатньо, оскільки режими 

магнітного поля у моделюванні та в експериментальних роботах здебільшого не 

збігались за параметрами, такими як амплітуда чи частота зміни або обертання 

магнітного поля. Ймовірно у експериментальних роботах такі параметри наразі 

визначаються можливостями обладнання, а не теоретично прогнозованими 

значеннями. У майбутніх роботах планується моделювання у діапазоні 

параметрів, визначених режимами магнітного поля з джерел, проаналізованих у 

огляді.  

Також опрацьовані дані місцями виявились суперечливими, що, швидше 

за все, свідчить про недостатньо детальний опис режимів магнітного поля, 

геометрії прикладення або додаткових умов проведення експерименту (ліки, 

маркери, тощо), а також може бути пояснено наявністю нелінійних резонансів, 

частота яких, як відомо, залежить від амплітуди зовнішнього впливу на 

систему. Так наприклад, для Т-лімфоцитів клітинної лінії Jurkat при однаковій 

частоті зміни магнітного поля (50 Гц) та при близьких амплітудах (100 мкТл та 

62 мкТл) і тривалості впливу (повторювані 6 хв із перервами у 6 хв та 2-14 хв), 

було зафіксовано протилежні результати (відносне зменшення концентрації у 

0.7 разів та збільшення від 2 до 4 разів із відгуком за 85% клітин відповідно) 

[80]    [54]. Подібні результати можуть залежати від напрямку прикладання 

поля (у відповідних джерелах не зазначався), оскільки в більшості тканин є 

виділений напрямок спрямування ланцюжків магнітних наночастинок [86].  

 В десятках робіт спостережено вплив магнітного поля на 

внутрішньоклітинну концентрацію, який був виражений відносною зміною 

концентрації на порядках від одиниць до десятків. Але, через відсутність 

стандартизованої методики у виборі параметрів магнітного поля за всіма 
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дослідженнями та часто не вказаними концентраціями магнітних наночастинок, 

напрямками прикладання поля та середніми напрямками намагніченості 

ланцюжків у досліджуваному зразку, опрацьовані дані не є достатньо повними 

для отримання однозначних залежностей між режимом магнітного поля та 

відгуком концентрації. Саме тому важливо побудувати модель, здатну 

передбачати результат відгуку за вказаного режиму дії магнітного поля. 

Моделювання за допомогою обраної у даній роботі моделі покликане на 

створення обширного набору параметрів магнітного поля та результатів 

прогнозованого впливу на зразок для експериментального підтвердження. 

Навіть при неповній відповідності прогнозованих результатів, отримані дані 

зможуть надати уявлення про пріоритетні діапазони параметрів магнітного 

поля для подальшого дослідження.   

 

4.2. Вибір та обґрунтування використання мови програмування 

Для написання програмного коду було обрано мову програмування 

Python через ліцензування коду та будь-яких створених на ньому продуктів 

ліцензією open-spurce а також через наявність великої кількості спеціалізованих 

технічних бібліотек-пакетів, розроблених та перевірених спільнотою.  

 Також Python було обрано через гнучкість синтаксису, активну спільноту 

на форумах, достатні за повнотою документаційні файли за використаними 

бібліотеками, швидкість та ефективність інтерпретованої мови та попередньо 

наявний базовий досвід із паралельного рознесення обрахунків на одному з 

бібліотечних пакетів.  

 

4.3. Опис використаних бібліотечних пакетів 

 До переліку використаних бібліотечних пакетів у межах написання 

програми входять такі модулі, як: matplotlib.pyplot, mpi4py, numpy, 

scipy.integrate.odeint. 

Модуль matplotlib.pyplot – є пакетом графічної візуалізації із гнучким 

набором інструментів. Використовуючи його в межах роботи було побудовано 
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як звичайні графіки, так і кольорові мапи, що дозволили компактизувати 

тривимірну інформацію до двовимірного представлення у тексті роботи для 

кращого сприйняття.  

Модуль mpi4py – пакет для паралельного рознесення обрахунків 

використовувався для суттєвого скорочення часу моделювання. З його 

допомогою вдалось виконати розрахунки, які займали б дні при послідовних 

обрахунках, за години часу. Зазначений пакет забезпечує можливість взаємодії 

з інтерфейсом передачі повідомлень (MPI). 

Модуль numpy – розроблений компанією NumPy разом зі спільнотою 

проект (рисунок 4.4). Пакет чисельних методів для операцій лінійної алгебри та 

матричних обрахунків. У даній роботі був використаний для оптимізації 

розрахункової частини коду.   

Модуль scipy.integrate.odeint – пакет чисельного розв’язання систем ЗДР 

(ordinary differential equations). У даній роботі був використаний для отримання 

чисельного розв’язку залежності концентрації іонів кальцію у цитозолі від часу 

із системи (2.3-2.6). 

 

4.4. Програмний запис моделі у структурі блок-схеми 

 Для покращення сприйняття та відтворюваності програмного коду 

створено блок-схематичний опис алгоритму, що використовувався у даній 

роботі для отримання результатів моделювання та їх подальшої обробки.  

Метою даного підрозділу є підвищення прозорості роботи програмного 

коду та створення деталізованого переліку алгоритмів для кожного 

використаного класу та методу, що моделюють та опрацьовують отримані 

результати моделювання для подальшого графічного відображення та 

інтерпретації. 

Надалі в межах підрозділу наведені спрощені  блок-схеми до методів та 

функцій програмного коду. Блок-схеми з повним алгоритмічним описом 

програми наведені з додатках. 



67 

На рисунку 4.1 наведено метод-конструктор __init__() класу 

PlankModelParameters, що створює об’єкт із заданими параметрами 

__init__(self, regime="non-oscillatory regime", vessel="artery",i_0=0, Ca_0=0.313, 

Cas_0=8840, k1=8.53, k2=100, k3=3320, k4=7810, k5=1.6*(10**(-5)), k8=38600, 

qmax=27500, k_CCE=1.28*(10**(-4)), kb=9.38, Ca_ex=4690, B_T=375, 

K1=0, K2=0.625, K3=0.469, Kc=0.26, K_CICR=0, Vr=3.5, delta=2.63, W0=111, 

epsilon=0.1, fe=0.0134, alpha=2, phi=0.9, tau_w=9.2, U_inf=1.04*10**(-2), 

D=52.6*10**(-6), tau_w_SI = 1,delta_SI=10**(-5), Te=310, eta=4*10**(-3), 

ro=1000, N=10**12, l=3.5*10**(-5), T=500, K4=0.32). 

Даний клас створений для збереження та зручного доступу до всіх 

параметрів немодифікованої моделі Планка. 

 

 

Рисунок 4.1 – Блок-схема до методу __init__() класу PlankModelParameters 

На рисунку 4.2 зображено блок-схему до довідкового методу __str__(self), що 

виводить інформацію про об’єкт класу за виклику. 

 

 

 

 

 

Ініціалізація об’єкту класу при 

створенні 

Введення аргументів 

Алгоритмічне призначення 

параметрів ЗДР та визначення 

початкових умов 

Кінець ініціалізації об’єкту 
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Рисунок 4.2 – Блок-схема до методу __str__() класу PlankModelParameters 

 

На рисунку 4.3 наведено метод-конструктор __init__() класу 

MagneticFieldParametersExtended, що створює об’єкт із заданими 

параметрами __init__(self, regime="gradient", time_dependence="oscillating", 

r=100*(10**(-9)), Ms=510*(10**3), G0=150, omega=2*np.pi/(0.28*2.5), N=0, B=0, 

p = 0.5, d = 1, c = 1, T = 1, legend_MF='', legend_0MF =''). 

Даний клас створений для збереження та зручного доступу до всіх 

параметрів та методів для режиму магнітного поля та пов’язаних з ним 

напружень зсуву. 

 

 

Рисунок 4.3 – Блок-схема до методу __init__() класу 

MagneticFieldParametersExtended 

Виклик методу 

Повернення об’єкту f-string, що зберігає всі значення полів 

об’єкту класу, із додатковими коментарями 

Кінець роботи методу 

Ініціалізація об’єкту класу при 

створенні 

Введення аргументів 

Алгоритмічне призначення параметрів доданку, що 

відповідає за вплив магнітного поля, та всіх 

пов’язаних параметрів  

Кінець ініціалізації об’єкту 
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На рисунку 4.4 зображено блок-схему до довідкового методу 

__str__(self), що виводить інформацію про об’єкт класу за виклику. 

 

Рисунок 4.4 – Блок-схема до методу __init__() класу 

MagneticFieldParametersExtended 

 

На рисунку 4.5 зображено схему методу обробки вхідного вектору часу та 

отримання вектору напруження зсуву для гармонічного сигналу P(self, t): 

 

Рисунок 4.5 – Блок-схема до методу P() класу 

MagneticFieldParametersExtended 

 

Виклик методу 

Повернення об’єкту f-string, що зберігає всі значення полів 

об’єкту класу, із додатковими коментарями 

Кінець роботи методу 

Алгоритмічний вибір функції залежності тиску в площині мембрани від часу в залежності від 

параметрів режиму магнітного поля (градієнтне, осцилююче або однорідне,обертальне) 

Виклик методу 

Отримання вектору часу (1D масив) до вхідних параметрів виклику 

Кінець роботи методу 

Повернення функції напруження зсуву 
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На рисунку 4.6 зображено схему методу задання параметрів форми 

сходинки ступінчатого сигналу магнітного поля set_p_c_d(self, p=0.5, c=1, d=1, 

T=1). Для стандартних параметрів виклику встановлюються значення з 

рівноцінними частками нижньої та верхньої сходинками з рівнями амплітуди 1 

та 2 відносні одиниці.  

 

Рисунок 4.6 – Блок-схема до методу set_p_c_d() класу 

MagneticFieldParametersExtended 

 

На рисунку 4.7 зображено схему методу функції ступінчастого сигналу 

U(self, t). При виклику даний метод повертає ступінчастий сигнал, побудований 

за параметрами форми, записаними у молях класу. 

 

 

 

 

 

Виклик методу 

Отримання параметрів р, с, d та T для визначення форми ступінчастого сигналу 

Кінець роботи методу 

Перевизначення параметрів p, c, d та T у 

полях об’єкта класу 
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Рисунок 4.7 – Блок-схема до методу U() класу 

MagneticFieldParametersExtended 

 

На рисунку 4.8 зображено схему методу отримання безрозмірної функції 

напруження зсуву P_step(self, t) за використання методу U(). 

 

Рисунок 4.8 – Блок-схема до методу P_step() класу 

MagneticFieldParametersExtended 
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виклику та параметрів функції сходинки з полів об’єкту класу 

Кінець роботи методу 

Формування функції напруження зсуву для ступінчастого сигналу 

Повернення функції напруження зсуву 
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На рисунку 4.9 зображено схему методу функції ступінчастого сигналу 

U_param(self, t, p, c, d, T) із додатковою можливістю контролю форми 

сходинки через значення аргументів при виклику метода. 

 

Рисунок 4.9 – Блок-схема до методу U_param() класу 

MagneticFieldParametersExtended 

 

На рисунку 4.10 зображено схему методу отримання безрозмірної функції 

напруження зсуву P_step_param(self, t, p, c, d, T, G0=0, B=0) із додатковим 

контролем над формою сходинки. Даний метод використовує метод U_param(). 

Виклик методу 

Отримання вектору часу (1D масив) до вхідних параметрів 

виклику та параметрів функції сходинки з аргументів виклику 

Кінець роботи методу 

Циклічне формування ступінчастого сигнелу 

Повернення отриманого сигналу 
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Рисунок 4.10 – Блок-схема до методу P_step_param() класу 

MagneticFieldParametersExtended 

 

На рисунку 4.11 зображено схему функції tau_magn(t) головного файлу 

коду, що дозволяє отримати безрозмірне значення магнітної компоненти 

напруження зсуву. Дана функції використовує гармонічний сигнал P(). 

Використання методу 

U(t, p, c, d, T) 

Виклик методу 

Отримання вектору часу (1D масив) до вхідних параметрів 

виклику та параметрів функції сходинки  з аргументів виклику 

Кінець роботи методу 

Формування функції напруження зсуву для 

ступінчастого сигналу 

Повернення функції напруження зсуву 
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Рисунок 4.11 – Блок-схема до функції tau_magn() головного файлу коду 

 

На рисунку 4.12 зображено схему функції tau_magn_param(t, p_par, c, d, 

T, G0, B), що є відповідником tau_magn()з опціями контролю форму сходинки. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Використання методу 

P_step(t) 

Виклик функції 

Отримання вектору часу (1D масив) до 

вхідних параметрів виклику 

Кінець роботи функції 

Обезрозмірювання функції 

напруження зсуву 

Повернення безрозмірної функції напруження зсуву 
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Рисунок 4.12 – Блок-схема функції tau_magn_param() головного файлу коду 

 

На рисунку 4.13 зображено схему функції w(tau_w), що обраховує 

безрозмірну густину енергії напруження зсуву. 

 

 

Рисунок 4.13 – Блок-схема до функції w() головного файлу коду 
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76 

На рисунку 4.14 зображено схему функції p_open(tau_w), що обраховує 

імовірність відкриття механочутливого каналу. 

 

Рисунок 4.14 – Блок-схема до функції p_open() головного файлу коду 

 

На рисунку 4.15 зображено схему функції dU_dt(U, t), що створює та 

повертає систему ЗДР не модифікованої моделі Планка. 

 

Рисунок 4.15 – Блок-схема до функції dU_dt() головного файлу коду 
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Кінець роботи функції 

Повернення системи ЗДР моделі Планка 
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На рисунку 4.16 зображено схему функції dU_dt_magn(U, t), що створює 

та повертає систему ЗДР модифікованої моделі Планка для гармонічної форми 

функції магнітного поля. 

 

Рисунок 4.16 – Блок-схема до функції dU_dt_magn() головного файлу коду 

 

На рисунку 4.17 зображено схему функції dU_dt_magn_param(U, t, 

p_par, c, d, T, G0, B), що створює та повертає систему ЗДР модифікованої 

моделі Планка для ступінчастої форми функції магнітного поля. 
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Використання функції tau_magn(t) 
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Рисунок 4.17 – Блок-схема до функції dU_dt_magn_param() головного файлу 

коду 

 

На рисунку 4.18 зображено схему функції equation_solver(), що розв’язує 

систему ЗДР, відповідну не модифікованій моделі Планка.  

 

Рисунок 4.18 – Блок-схема до функції equation_solver() головного файлу коду 

 

Виклик функції 

Отримання вечтора початкових умов (на концентрації IP3, Ca2+ у білкових буферах та в цитозолі та 
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На рисунку 4.19 зображено схему функції equation_solver_magn(), що 

розв’язує систему ЗДР, відповідну модифікованій моделі Планка для 

гармонічної функції зміни зовнішнього магнітного поля. 

 

 

Рисунок 4.19 – Блок-схема до функції equation_solver_magn() головного файлу 

коду 

 

На рисунку 4.20 зображено схему функції головного файлу коду 

quation_solver_magn_modified_param(ts, p_par, c, d, T, G0=0, B=0) , що розв’язує 

систему ЗДР, відповідну модифікованій моделі Планка для ступінчастої функції 

зміни зовнішнього магнітного поля. 

Дана функція передбачає можливість контролю форми сходинки через 

передачу параметрів до аргументів виклику. 
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Рисунок 4.20 – Блок-схема до функції equation_solver_magn_modified_param() 

головного файлу коду 

 

На рисунку 4.21 зображено схему функції self_test_Plank_model(), що 

розв’язує систему ЗДР відповідну не модифікованій моделі планка, 

використовуючи equation_solver(),  та створює графічне відображення 

результатів. 

Дана функція є необхідною для верифікації та застосовується при 

порівнянні впливу на концентрацію внутрішньоклітинного кальцію зі 

застосуванням та без режиму впливу зовнішнього магнітного поля.  
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Рисунок 4.21 – Блок-схема до функції self_test_Plank_model() головного файлу 

коду 

 

На рисунку 4.22 зображено схему функції figures_output(), що розв’язує 

систему ЗДР відповідну модифікованій моделі планка, використовуючи 

equation_solver_magn(),  та створює графічне відображення результатів. 

Виклик функції 

Кінець роботи функції 

Використання функції 

equation_solver() 

Побудова графіків за отриманими 

розв’язками  

Отримання розв’язків не модифікованої 

системи ЗДР моделі Планка  



82 

 

Рисунок 4.22 – Блок-схема до функції figures_output() головного файлу коду 

 

На рисунку 4.23 зображено схему функції find_av_dc_num_anum_IV(X, 

Y, plot=False). Дана функція алгоритмічно обраховує характерні величини, 

якими можна скалярно представити розв’язок для внутрішньоклітинної 

концентрації кальцію. 

Виклик функції 

Кінець роботи функції 

Використання функцій  

set_p_c_d(p, c, d, T) та equation_solver_magn() 

Побудова графіків за отриманими 

розв’язками  

Отримання розв’язків системи ЗДР 

модифікованої моделі Планка  
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Рисунок 4.23 – Блок-схема до функції find_av_dc_num_anum_IV() головного 

файлу коду 

 

На рисунку 4.24 зображено схему функції paralleled_process(ts, p_par, c, 

d, T, G0=0, B=0, plot=False), що створює оболонку для блоку коду, що має 

надалі виконуватись у паралельних обрахунках. 

Виклик функції 

Кінець роботи функції 

Алгоритмічно обраховує характерні величини, що описують розв’язок системи 

ЗДР. До таких величин входять: робочий цикл, кількість сигналів на часовому 

проміжку розв'язку ЗДР, які потрапили до робочого діапазону, середнє значення 

частоти за цими сигналами, середнє значення за всіма частотами та максимальне 

та середнє значення концентрації на всьому часовому проміжку 

Повернення значень характерних величин  

Отримання у аргументах масивів однакового 

розміру для залежної функції та незалежної змінної   

Обраховується робочий діапазон частот та 

рівні активації сигналу концентрації 
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Рисунок 4.24 – Блок-схема до функції paralleled_process() головного файлу 

коду 

 

На рисунку 4.25 зображено схему функції get_cmaps_m1_freq_V(), що 

розв’язує систему ЗДР відповідну модифікованій моделі планка, 

використовуючи equation_solver_magn_modified_param(),  та створює 

графічне відображення результатів у вигляді кольорових мап. 

Через велику кількість частинних розв’язків, що входять до кольорових 

мап, розв’язування систем відбувається за паралельного рознесення 

розрахунків бібліотечним пакетом mpi4py. 

 

Виклик функції 

Кінець роботи функції 

Отримання та повернення значень характерних величин  

Отримання у аргументах масиву часу та параметрів 

форми ступінчастого сигналу 

Використання функцій  

euation_solver_magn_modified_param(ts, p, c, d, T, G0, B)  

Отримання розв’язку системи ЗДР модифікованої 

   

Використання функцій  

find_av_dc_num_anum_IV(X, Y, plot)   
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Рисунок 4.25 – Блок-схема до функції get_cmaps_m1_freq_V() головного файлу 

коду 

Виклик функції 

Кінець роботи функції 

Використання функцій  

paralleled_precoess (ts, p, c, d, T, G0, B)  

Створення векторів параметрів, що відповідають 

за частоту та амплітуду індукції магнітного поля  

Циклічні паралельні обрахунки характерних величин за допомогою 

бібліотечних методів пакету mpi4py або concurrent.futures (в 

залежності від архітектури комп’ютера) 

Побудова кольорових мап за отриманими характерними 

величинами 
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Висновки до 4-го розділу 

 

 

1. Згідно літературних експериментальних даних спостерігається 

порядок відносної зміни внутрішньоклітинної концентрації  кальцію, що склав 

від одиниць до десятків разів. 

2. Моделювання необхідне для систематизації підходу до вибору 

параметрів режиму магнітного поля при впливі на динаміку 

внутрішньоклітинної концентрації іонів Са2+. Наразі в експериментальних 

роботах ці параметри обирають здебільшого емпіричним шляхом, не 

спираючись на теоретично передбачені оптимальні значення, що призводить до 

«скупчення» параметрів ЗМП біля популярних значень, таких як 50 Гц для 

частоти та 1 мТл для амплітуди магнітного поля. 

3. Створено опис програмного коду для моделювання динаміки 

внутрішньоклітинної концентрації кальцію в ендотеліальній клітині людини під 

впливом магнітного поля з блок-схем для відтворюваності та прозорості 

процесу обробки даних.  
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РОЗДІЛ 5 РЕЗУЛЬТАТИ МОДЕЛЮВАННЯ ВПЛИВУ МАГНІТНОГО 

ПОЛЯ НА ДИНАМІКУ КОЛИВАНЬ ВНУТРІШНЬОКЛІТИННОЇ 

КОНЦЕНТРАЦІЇ Са2+  

 

 

5.1. Динаміка внутрішньоклітинної концентрації кальцію в періодичних та 

імпульсних магнітних полях  

Шляхом моделювання та проведення чисельних розрахунків було 

розв’язано систему ЗДР (2.3-2.6) із модифікацією (3.1-3.2). Отримано чисельні 

розв’язки у вигляді залежності від часу концентрації іонів кальцію у цитозолі із 

накладанням на відповідні графіки (рисунок 5.1) профілі сигналів магнітного 

поля, які спричиняли вплив на систему в кожному випадку моделювання. 

На графіках спостерігаються автоколивання, присутні у розв’язках 

немодифікованої моделі Планка. Що узгоджується зі спостереженням стійкого 

коливального режиму навіть поза межами короткотривалого імпульсного 

впливу магнітного поля (рисунок 5.1). 

  

 
Рисунок 5.1 – Отримані шляхом чисельних обрахунків розв’язки залежності від 

часу внутрішньоклітинної концентрації іонів Са2+ за впливу магнітного поля 
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Варто зазначити, що відгук внутрішньоклітинної концентрації на 

імпульсний вплив магнітного поля помітний ледь не одразу, що добре 

узгоджується із емпіричними даними пропускної здатності іонних каналів із 

порядком величини 108 іонів на секунду [87]. 

 

5.2. Динаміка внутрішньоклітинної концентрації кальцію в гео- та 

гіпомагнітних полях 

 Через необхідність графічного представлення великих обсягів інформації 

через значну кількість часткових розв’язків системи ЗДР (2.3-2.6) із 

модифікацією (3.1-3.2) для Са2+ в залежності від параметрів режиму магнітного 

поля (𝜈 та 𝑚, де 𝑚 = 𝑃0
𝑃𝑆

, відповідно до (рисунок 3.2) 𝑃0 = 𝜋
6𝑁
𝑀𝑆𝐵0 sin𝜃𝑠𝑖𝑛𝛾 та 

𝑃𝑠 ≈ 5Па, 𝑁 = 10 та 𝑀𝑆 = 510 кА/м) та для покращення сприйняття було 

обраховано характерні величини для кожного розв’язка. Таким чином, для 

кожної пари параметрів 𝜈 та 𝑚 залежність від часу Са2+ була представлена 

набором скалярних величин, які за свідченням попередніх робіт [1] за даним 

напрямком мали б найбільшу значущість для впливу на динаміку коливань 

внутрішньоклітинної концентрації іонів кальцію. За відповідними 

характерними величинами були побудовані кольорові мапи (рисунки 5.2-5.4).  
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Рисунок 5.2 – Скалярні мапи для характерних величин геомагнітного режиму 

магнітного поля зі ступінчастою формою сигналу. 

 

 
Рисунок 5.3 – Скалярні мапи для характерних величин гіпомагнітного режиму 

магнітного поля з гармонічною формою сигналу. 
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Рисунок 5.4 – Скалярні мапи для характерних величин геомагнітного режиму 

магнітного поля з гармонічною формою сигналу. 

 

Для ступінчастого сигналу застосовувались частотний діапазон від 0.2 до 

2 мГц та діапазон значень 𝑚-параметра відповідного індукції геомагнітного 

поля від 28 мкТл до 65 мкТл. Вплив гармонічного сигналу було змодельовано 

на частотному діапазоні від 0.1 до 10 мГц та на діапазонах 𝑚-параметрів 

відповідних гіпомагнітному (від 0.18 мкТл до 1.8 мкТл) та геомагнітному (в 

даному випадку, лише верхньою межею від 1.8 мкТл до 56 мкТл) полям.   

Надалі з отриманих на зазначених діапазонах розв’язків для 

внутрішньоклітинної концентрації вільного кальцію в цитозолі 𝐶𝑎𝑐 = 𝐶𝑎𝑐(𝑡) 

шляхом усереднення була отримана середня концентрація за часом та робочий 

цикл, а також визначено середню частоту сигналів та середню частоту сигналів 

що відповідали робочому діапазону, робочий цикл (середнє відношення 

активної частини сигналу до його довжини для всіх сигналів, що мали частоту 

відповідну робочому діапазону) та повну кількість сигналів на функції 

концентрації за весь модельований час.  Ці значення й склали характерні 

величини відображені на кольорових мапах (рисунки 5.2-5.4). 
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Мапи побудовані з роздільною здатністю 150х150 точок для 

геомагнітного поля із сигналом ступінчастої форми (рисунок 5.2)  та 250х550 

точок для гео- та гіпомагнітного поля із гармонічним сигналом  

(рисунки 5.3-5.4). 

 

5.3. Резонансні ефекти  

Для дослідження характерних значень на ширших частотних діапазонах 

обрано три значення індукції 0.1 мкТл, 1 мкТл (гіпомагнітного поля) та 40 мкТл 

(геомагнітного поля). Частотний проміжок було обрано від 0.01 мГц до 175 мГц 

для охоплення робочого діапазону, необхідного для активації сигнальних 

шляхів – на графіках позначено “for relevant frequencies” або “relevant signals”. 

Для зазначених параметрів побудовано графіки (рисунки 5.5 – 5.12, 5.14 – 5.21). 

Для середнього робочого циклу (рисунок 5.5) піки найбільше виражені на 

частотах супер(суб-)гармонік модифікованої моделі. Для геомагнітного 

значення індукції спостерігається різке зростання робочого циклу після частоти 

100 мГц зміни зовнішнього магнітного поля. Для гіпомагнітних полів подібної 

зміни не спостерігається.  
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Рисунок 5.5 – Середні значення робочого циклу, 𝜏ℎ = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). 

 

Для повної кількості сигналів (рисунок 5.6) за час моделювання 𝑡𝑚𝑜𝑑𝑒𝑙𝑖𝑛𝑔 

спостерігається очікуване лінійне збільшення зі збільшенням частоти зміни 

зовнішнього магнітного поля 𝑁~ 𝑡𝑚𝑜𝑑𝑒𝑙𝑖𝑛𝑔

𝑇
,   𝜈 = 1

𝑇
~ 𝑁
𝑡𝑚𝑜𝑑𝑒𝑙𝑖𝑛𝑔

.   

 

  
Рисунок 5.6 – Повна кількість сигналів кальцію за час розрахунку, 𝜏ℎ = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у 

рівнянні (3.1). 

 

Для змінного з часом сигналу геомагнітного поля (40 мкТл) також 

спостерігалось лінійне зростання середньої частоти сигналів, що потрапляли до 

робочого діапазону частот (рисунок 5.7). На ділянці 78 – 100 мГц, імовірно, 

частоти для певної кількості сигналів почали зростати за межі робочого 
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діапазону, що спричинило спостережуване стрибкоподібне зниження 

середнього значення частоти. Після 100 мГц лінійне зростання відновилось.  

 

  
Рисунок 5.7 – Середні частоти коливань концентрації внутрішньоклітинного 

кальцію, відповідні до робочого діапазону, 𝜏ℎ = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). 

 

 

Кількість сигналів, відповідних робочим частотам, (рисунок 5.8) показала 

схожу динаміку з падінням у кількості на проміжку 76 – 100 мГц. До цього 

спостерігалось лінійне зростання. 

 

 
Рисунок 5.8 – Кількість відповідних робочому діапазону сигналів кальцію за 

час розрахунку, 𝜏ℎ = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). 
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Для максимального та середнього значень (рисунки 5.9-5.12) концентрації 

іонів Са2+ у цитозолі суттєвий вплив спостерігався лише на проміжку 0.1 – 25 

мГц.  

 

 
Рисунок 5.9 – Максимальні значення концентрації іонів кальцію в цитозолі, 

𝜏ℎ = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). (0.1 мкТл, 1 мкТл) 

 

 
Рисунок 5.10 – Середні значення концентрації іонів кальцію в цитозолі,  

𝜏ℎ = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). (0.1 мкТл, 1 мкТл) 
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Рисунок 5.11 – Максимальні значення концентрації іонів кальцію в цитозолі, 

𝜏ℎ = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). (40 мкТл) 

 

 
Рисунок 5.12 – Середні значення концентрації іонів кальцію в цитозолі, 

𝜏ℎ = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). (40 мкТл) 

 

Спектри (рисунок 5.13) для 0.1 мкТл та 1 мкТл якісно не відрізняються. 

Частоти гармонік для 1 мкТл: (8.3, 16.8, 25.2, 36.6, 42.0, 50.5, …мГц). 

Частоти гармонік для 40 мкТл: (11, 22, 33, 44, 55, 66, 76, 87, 98.5, …мГц). 

(  – гармоніки моделі Планка (рисунок 5.23),  – супер(суб-)гармоніки 

модифікованої моделі, ,  – близькі та точні значення гармонік модифікованої 

моделі відповідно (рисунок 5.13)).  
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Рисунок 5.13 – Фур’є спектри для амплітуд індукції обертового магнітного поля 

1 мкТл та 40 мкТл. 

 

  Для графіків (рисунки 5.14-5.21) 𝜏ℎ змінюється за законом  

𝜏ℎ = 𝜏ℎ0cos (𝜔𝑡), де 𝜏ℎ0 = 1 Па, допоки 𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 та відповідає 

зазначеним на графіках значенням. 

Для робочого циклу сигналу (рисунок 5.14) з постійною магнітною 

компонентою напруження зсуву  резонанси виражено спостерігались як на 

значеннях гармонік, так і на значеннях супер(суб-)гармонік модифікованої 

моделі (рисунок 5.22).  
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Рисунок 5.14 – Середні значення робочого циклу, 𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні 

(3.1). 

 

Для повної кількості сигналів (рисунок 5.15) також спостерігалось лінійне 

зростання в залежності від частоти зміни гідродинамічного напруження зсуву. 

Для цього разу неперервне зростання спостерігалось для всіх значень індукції 

магнітного поля.   

 

 
Рисунок 5.15 – Повна кількість сигналів кальцію за час розрахунку,  

𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). 

 

Для середньої частоти та кількості сигналів, що потрапляли до робочого 

діапазону, (рисунок 5.16) спостерігалось лінійне зростання зі стрімкими 

падінням після 86.4 мГц для значень індукції магнітного поля 0.1 та 1 мкТл. 

Лінійне зростання для значення індукції 40 мкТл змін не зазнавало. 
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Рисунок 5.16 – Середні  частоти коливань концентрації внутрішньоклітинного 

кальцію, відповідні до робочого діапазону, 𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). 

 

 
Рисунок 5.17 – Кількість відповідних робочому діапазону сигналів кальцію за 

час розрахунку, 𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). 

 

Зафіксовано подібне суттєве зростання середньої та максимальної 

концентрації іонів Са2+ у цитозолі (рисунки 5.18-5.21) на обмеженому 

частотному проміжку 0.1 – 25 мГц. Окремі резонансні піки низької 

інтенсивності були зафіксовані аж до значень частоти зміни гідродинамічної 

компоненти напруження зсуву у 50 мГц. 
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Рисунок 5.18 – Максимальні значення концентрації іонів кальцію в цитозолі, 

𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). (0.1 мкТл, 1 мкТл) 

 

 
Рисунок 5.19 – Середні значення концентрації іонів кальцію в цитозолі,  

𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). (0.1 мкТл, 1 мкТл)  

 

 
Рисунок 5.20 – Максимальні значення концентрації іонів кальцію в цитозолі, 

𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). (40 мкТл) 
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Рисунок 5.21 – Середні значення концентрації іонів кальцію в цитозолі, 

𝜏𝑚𝑎𝑔𝑛 = 𝑐𝑜𝑛𝑠𝑡 у рівнянні (3.1). (40 мкТл) 

 

Спектри (рисунок 5.22) для 0.1 мкТл та 1 мкТл якісно не відрізняються.  

Частоти гармонік для 1 мкТл: (7.9, 16.2, 24.1, 32.3, 40.3, …мГц). 

Частоти гармонік для 40 мкТл: (13.1, 26.2, 39.3, 52.4, … мГц). 

(  – гармоніки моделі Планка (рисунок 5.23),  – супер(суб-)гармоніки 

модифікованої моделі, ,  – близькі та точні значення гармонік модифікованої 

моделі відповідно (рисунок 5.22)).  

 

 
Рисунок 5.22 – Фур’є спектри для амплітуд індукції обертового 

магнітного поля 1 мкТл та 40 мкТл. 
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Піки концентрації внутрішньоклітинного кальцію з найбільшою 

амплітудою спостерігались на частотах до 50 мГц та здебільшого наближались 

за значенням до гармонік немодифікованої моделі Планка (рисунок 5.23) та 

супер(суб)гармонік модифікованої моделі. 

 

 
Рисунок 5.23 – Сигнал кальцію не модифікованої моделі Планка та відповідний 

Фур’є спектр. Гармоніки: (8.34, 16.8, 25.22, 33.61, 42.15, 50.50, …мГц). 
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Висновки до 5-го розділу 

 

 

1. Моделювання динаміки концентрації внутрішньоклітинного 

кальцію на широкому діапазоні частот за трьох значень магнітного поля 

(гіпомагнітні та геомагнітне), що найчастіше можуть зустрічатись у природніх 

умовах показало, що гіпо- та гео магнітні поля в діапазоні частот від 0.1 мГц до 

10 мГц та індукції від 0.18 мкТл до 65 мкТл суттєво (від десятків відсотків до 

декількох разів) змінюють амплітуду коливань концентрації 

внутрішньоклітинного кальцію, її максимальне та середнє значення, робочий 

цикл концентрації, кількість та частоту сигналів, що входять до її функції.  

2. Для режимів із геомагнітними амплітудами індукції магнітного 

поля концентрація внутрішньоклітинного кальцію зазнала суттєвого впливу на 

частотах близьких до 15 мГц, в порівнянні з рівнями концентрації у моделі 

Планка без впливу магнітного поля.  

3. Гіпомагнітні поля зумовили значно менше підвищення 

концентрації, ніж під впливом геомагнітного поля.  

4. За дослідженими характерними величинами для концентрації іонів 

Са2+ у цитозолі, такими як робочий цикл, середнє та максимальне значення, 

кількість сигналів на функції залежності концентрації від часу та середніми 

частотами, спостерігались нелінійні резонанси на частотах, близьких до 

гармонік моделі Планка та супер(суб)гармонік її модифікації.  
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ВИСНОВКИ 

 

 

В межах роботи проведено систематизацію експериментальних 

публікацій по дослідженню впливу магнітного поля на концентрацію кальцію. 

У даній роботі також розглянуто емпіричні моделі та проведено моделювання 

внутрішньоклітинної концентрації кальцію: 

- Робочий цикл коливань концентрації внутрішньоклітинного кальцію 

стрибкоподібно зростає приблизно до 70% на частотному проміжку 75-

100 мГц. Стрибок спостерігається лише для функцій напружень зсуву 

(спричинених магнітним поле та (або) потоком плазми крові), в яких 

коливальна гармонічна компонента переважає над постійною. Резонанси 

найчіткіше виражені для режимів напружень зсуву з найвищими 

амплітудними значеннями. Вплив магнітного поля був змодельований на 

вбудовані до мембрани ланцюжки магнітних наночастинок із середньою 

довжиною у N=10 наночастинок та середнім радіусом r=100nm.  

- Кількість сигналів кальцію немонотонно залежить від частоти 

обертального магнітного поля внаслідок обмеженості діапазону робочих 

частот білків-декодерів сигналів кальцію в ендотеліальній клітині 

людини. 

- Піки резонансного характеру при впливі магнітного поля та вбудованих 

в мембрану клітини штучних та/або біогенних магнітних наночастинок 

наявні в змодельованих залежностях концентрації внутрішньоклітинного 

кальцію від всіх запропонованих  характерних величин: робочий цикл, 

середнє та максимальне значення концентрації, кількість сигналів на 

функції залежності концентрації від часу та середні частоти за всіма 

сигналами та лише за тими, що потрапляють до робочого діапазону. 

Резонанси відбувалися близько супер(суб)гармонік модифікованої моделі 

та близько гармонік незміненої моделі Планка. Така поведінка може бути 

притаманною системі через її нелінійність. За експериментального 
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підтвердження їхнє подальше дослідження може допомогти сформувати 

необхідні режими впливу магнітного поля для досягнення бажаних 

значень частот та амплітуд коливань концентрації Са2+. 

- Теоретичне моделювання вливу гіпо(гео)магнітного поля, магнітних бур 

та вбудованих в мембрану клітини штучних та/або біогенних магнітних 

наночастинок на коливання концентрації внутрішньоклітинного кальцію 

показало, що для магнітних полів нп проміжку від 0.1 до 65 мкТл з 

частотами змін від 0.1 до 175 мГц можна отримати контрольовану 

відносну зміну концентрації внутрішньоклітинного кольцію, що 

складатиме від десятих частин початкового значення до десятків разів.  

Для подальшого розвитку цієї галузі важливо стандартизувати майбутні 

дослідження за параметрами режимів магнітного поля та фіксацією таких 

величин, як: концентрація магнітних наночастинок, напрямок вектора індукції 

магнітного поля по відношенню до ланцюжків магнітних наночастинок та 

виділений напрямок ланцюжків магнітних наночастинок у зразку. Такі 

методологічні зміни підвищать відтворюваність та зручність обробки 

результатів. 
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ДОДАТОК А. Опис програмного коду блок-схемами 
(Клас) PlankModelParameters 

 __init__(self, regime="non-oscillatory regime", vessel="artery", 
             i_0=0, Ca_0=0.313, Cas_0=8840, 
             k1=8.53, k2=100, k3=3320, k4=7810, k5=1.6*(10**(-5)), k8=38600, qmax=27500, 
             k_CCE=1.28*(10**(-4)), kb=9.38, Ca_ex=4690, B_T=375, 
             K1=0, K2=0.625, K3=0.469, Kc=0.26, K_CICR=0, Vr=3.5, delta=2.63, W0=111, 
epsilon=0.1, 
             fe=0.0134, alpha=2, phi=0.9, tau_w=9.2, 
             U_inf=1.04*10**(-2), D=52.6*10**(-6), tau_w_SI = 1, 
             delta_SI=10**(-5), Te=310, eta=4*10**(-3), ro=1000, N=10**12, l=3.5*10**(-5), T=500, 
K4=0.32): 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

If vessel is a 

capillary 

Call upon class object 

initialization 

Input through call arguments 

Assignation of the given input values 

(or default ones, if some are not given 

in the input) to the class object’s fields 

If regime is 

oscillatory 

Re-assignation of certain class 

object fields’ values 

 

 

If vessel is an 

artery 

 

Re-assignation of certain class object fields’ values 

with recalculation of such as dimensionless strain 

energy density 

 

End of object initialization 

 

Re-assignation of certain class 

object fields’ values 

Definition of initial conditions 
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 __str__(self):  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

(Клас) MagneticFieldParametersExtended 

 __init__(self, regime="gradient", time_dependence="oscillating", 
             r=100*(10**(-9)), Ms=510*(10**3), G0=150, omega=2*np.pi/(0.28*2.5), N=0, B=0, p = 
0.5, d = 1, c = 1, T = 1, legend_MF='', legend_0MF =''): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Call of a method 

Return of an f-string that includes all the class object fields’ 

values with additional comments attached 

End of method’s execution 

Call upon class object 

initialization 

Input through call arguments 

Assignation of the given input values 

(or default ones, if some are not given 

in the input) to the class object’s fields 

If regime is uniform and 

time dependence is rotating 

Re-assignation of certain class 

object fields’ values 

 

 

End of object initialization 
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 __str__(self): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 P(self, t): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Call of a method 

Return of an f-string attached 

End of method’s execution 

Creation of a failsafe exception f-

string 

If regime is gradient and 

time dependence is 

oscillating 

Re-assignation of an f-

string value 

 

If regime is uniform and 

time dependence is rotating 

Re-assignation of an f-

string value 

 

 

Call of a method 

If regime is gradient and 

time dependence is 

oscillating 

Calculates wall shear stress 

accordingly 

 

 

Takes time array from the call arguments 
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 set_p_c_d(self, p=0.5, c=1, d=1, T=1): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 U(self, t): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

If regime is uniform and 

time dependence is rotating 
 

 

Calculates wall shear stress 

accordingly 

Returns the function of WSS 

End of method’s execution 

Call of a method 

Takes p, c, d and T parameters for the step function as call arguments 

Re-assignation of p, c, d and T fields of the 

class object 

End of method’s execution 

Call of a method 

Takes time array from the call arguments 

Takes parameter values for step function shape control (p, c, d 

and T) from the object’s fields 

Computes all needed derived values to form a step of 

requested shape and starts a loop with specified in code 

number of cycles 

Creates a next step module and embeds it into the 

function 
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 P_step(self, t): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

If all of the predefined 

cycles were executed 

 

 

Stretches the result and changes the final function’s 

base level  

End of method’s execution 

Returns the resulting function 

Utilizes method 

U(t) 

Call of a method 

Takes time array from the call arguments 

Takes parameter values for step function shape control (p, c, d 

and T) from the object’s fields 

If regime is gradient and 

time dependence is 

oscillating 

 

 

If regime is uniform and 

time dependence is rotating 
 

 

Acquires the pressure function and 

calculates WSS accordingly 

Utilizes method 

U(t) 
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 U_param(self, t, p, c, d, T): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Returns the function for WSS 

End of method’s execution 

Acquires the pressure function and 

calculates WSS accordingly 

Call of a method 

Takes time array and all required step shape parameters from the call arguments 

Computes all needed derived values to form a step of 

requested shape and starts a loop with specified in code 

number of cycles 

Creates a next step module and embeds it into the 

function 

If all of the predefined 

cycles were executed 

 

 

Stretches the result and changes the final function’s 

base level  

End of method’s execution 

Returns the resulting function 
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 P_step_param(self, t, p, c, d, T, G0=0, B=0): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Utilizes method 

U(t, p, c, d, T) 

Call of a method 

If regime is gradient and 

time dependence is 

oscillating 

 

 

If regime is uniform and 

time dependence is rotating 
 

 

Acquires the pressure function and 

calculates WSS accordingly 

Utilizes method 

U(t, p, c, d, T) 

Returns the function for WSS 

End of method’s execution 

Acquires the pressure function and 

calculates WSS accordingly 

Takes time array and all required step shape parameters from the call arguments 

Passes down the necessary parameters 

Passes down the necessary parameters 
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(Головний файл коду)  

 tau_magn(t): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 tau_magn_param(t, p_par, c, d, T, G0, B): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Call of a function 

Takes time array from the call arguments 

Passes down the time array as a call 

argument 

Utilizes method 

P_step(t) 

Acquires the WSS function and turns it into its 

dimensionless counterpart 

Returns the dimensionless function for WSS 

End of function’s execution 

Call of a function 

Takes time array and all the parameters from the call 

arguments and passes everything down 

Utilizes method  

P_step_param(t, p, c, d, T, G0, B) 

Acquires the WSS function and turns it into its 

dimensionless counterpart 

Returns the dimensionless function for WSS 

End of function’s execution 
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 w(tau_w): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 p_open(tau_w): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 q_in(tau_w): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Call of a function 

Takes WSS value/array and some values from the 

object’s fields 

End of function’s execution 

Calculates dimensionless strain 

energy density 

Returns the acquired results 

Call of a function 

Takes WSS value/array and some values from the 

object’s fields 

End of function’s execution 

Calculates probability of channel 

opening  

Returns the acquired results 

Call of a function 

Takes WSS value/array and some values from the 

object’s fields 

Calculates and returns the dimensionless function of Ca2+ ions influx 
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 dU_dt(U, t): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 dU_dt_magn(U, t) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

End of function’s execution 

Call of a function 

Takes a vector of initial conditions (for concentrations of IP3, buffered Ca2+ ions and those in 

cytosol combined and the initial concentration of Ca2+ ions in storage) and an array (or linear 

space) of time 

Defines and returns an ODE system described in Plank’s model 

Defines an expression for Ca2+ ions 

concentration in cytosol  

End of function’s execution 

Call of a function 

Takes a vector of initial conditions (for concentrations of IP3, buffered Ca2+ ions and those in 

cytosol combined and the initial concentration of Ca2+ ions in storage) and an array (or linear 

space) of time 

Defines and returns an ODE system, defined by the modified Plank’s 

model with introduction of additional WSS related to the influence of an 

external magnetic field 

Defines an expression for Ca2+ ions 

concentration in cytosol  

End of function’s execution 

Utilizes function tau_magn(t) 
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 dU_dt_magn_param(U, t, p_par, c, d, T, G0, B): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 equation_solver(): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Call of a function 

Takes a vector of initial conditions (for concentrations of IP3, buffered Ca2+ ions 

and those in cytosol combined and the initial concentration of Ca2+ ions in 

storage), an array (or linear space) of time and parameters that shape the step 

function  

Defines and returns an ODE system, defined by the modified Plank’s 

model with introduction of additional WSS related to the influence of an 

external magnetic field 

Defines an expression for Ca2+ ions 

concentration in cytosol  

End of function’s execution 

Utilizes function  

tau_magn_param(t, p, c, d, T, G0, B) 

Passes down all required parameters  

Call of a function 

Creates a time “linspace” and a vector of 

initial conditions  

Utilizes scipy library function odeint(func, 

y0, t) with dU_dt function 

Computes a function for Ca2+ ions 

concentration in cytosol 
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 equation_solver_magn(): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 equation_solver_magn_modified_param(ts, p_par, c, d, T, G0=0, B=0): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Returns the initial timeframe used for integration, function of concentration of 

IP3, function of concentration of Ca2+ ions in storage and function of 

concentration of Ca2+ ions in cytosol 

End of function’s execution 

Call of a function 

Creates a time “linspace” and a vector of 

initial conditions  

Utilizes scipy library function odeint(func, 

y0, t) with dU_dt_magn function 

Computes a function for Ca2+ ions 

concentration in cytosol 

Returns the initial timeframe used for integration, function of concentration of 

IP3, function of concentration of Ca2+ ions in storage and function of 

concentration of Ca2+ ions in cytosol 

End of function’s execution 

Call of a function 

Creates a vector of initial conditions  

Takes an array (or a linear space) of time and the 

parameters that shape the step function  
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 self_test_Plank_model(): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 figures_output(): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Utilizes scipy library function odeint(func, 

y0, t) with dU_dt_magn_param function 

and passes down additional arguments 

Computes a function for Ca2+ ions 

concentration in cytosol 

Returns the function of concentration of Ca2+ ions in cytosol 

End of function’s execution 

Call of a function 

Pots the results for further 

comparison to those acquired in 

Plank’s article 

Utilizes function 

equation_solver()  

Gets the respective solutions for an ODE system that represents an 

uninfluenced by the magnetic field Plank’s model 

End of function’s execution 

Call of a function 

Computes some of the required values derived from class 

objects’ (p and mp) fields 

Utilizes method 

set_p_c_d(p, c, d, T)  

Utilizes function 

euation_solver_magn()  
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 find_av_dc_num_anum_IV(X, Y, plot=False): 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Pots the results for further analysis 

Gets the respective solutions for an ODE system that represents an influenced by 

the magnetic field modified Plank’s model 

End of function’s execution 

Call of a function 

Takes an array of values for a dependent function, an array for an 

independent variable of the same size and a logical call argument that allows 

for plotting of acquired results 

Calculates the working frequency range and 

signal activation levels 

Plots an input function against the independent 

variable, while adding activation levels to the 

plot 

If a call argument “plot” was 

set to True 

 

 

Sets a starting point of investigated interval to the 

beginning of either of an arrays (only the elements 

number matters here) 

If an array has no more elements to skip 

or the first next local maximum was 

found 

Skips one more element and checks again 
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If no local maximums 

were found 

Assigns zeros to all values that cannot be derived due to that  

Warning: most probably not the best solution! 

 

Calculates remaining values on the whole 

span of the input function 

Cuts the beginning on an investigated 

interval down to the first found local 

maximum 

Plots a precut input function against the 

independent variable, while adding activation 

levels to the plot 

If a call argument “plot” was 

set to True 

 

 

Updates its logical state and stores the point of 

entry into duty cycle 

If the signal was not in duty cycle 

and has reached an activation height 

 

 

Updates its logical state, calculates and 

cumulatively stores the length of the current bit 

of the duty cycle 

If the signal was in duty cycle and 

has descended below an activation 

height 
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Updates a logical state of the sweeping point in 

relation to “signals” the investigated interval 

consists of  

If a local minimum was reached and it 

is still considered to be inside the 

current “signal” 

 

 “signal” – meaning an interval 

spanning from one local maximum 

to another 

Updates a logical state of the sweeping point in 

relation to “signals” the investigated interval 

consists of and removes a logical flag that states 

about “signal” absence on the investigated interval 

If a local maximum was reached and 

the appropriate logical state was 

updated 

 

 

If it is still in duty 

cycle 

Calculates and cumulatively stores 

the length of the current bit of the 

duty cycle 

 

 

Calculates the hypothetical “signal” 

frequency 

If frequency lands in a 

working range 
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Calculates and cumulatively stores 

the duty cycle value and the total 

“signal” length, keeps track of 

“signal” count 

Calculates and cumulatively stores 

remaining values that do not depend 

on relevancy of the “signal” to the 

work frequency interval 

Resets some internal variables and 

logical states and reassigns the next 

“signal” starting point to the current 

If the next point is still 

inside the investigated 

interval 

Shifts to the said next point 

 

 

If no local minimums 

were found in the process 

 

 

Assigns zeros to all values that cannot be derived due to 

that  

Warning: most probably not the best solution! 

Calculates average for values of duty cycle and 

frequencies for relevant “signals” and separately the 

average frequencies for all discovered “signals” 



135 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 paralleled_process(ts, p_par, c, d, T, G0=0, B=0, plot=False): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Calculates remaining values on the precut 

span of investigated interval 

Returns the values for average of a function (presumably Ca2+ ions concentration in cytosol), 

average duty cycle across all relevant “signals”, number of relevant “signals”, number of all 

“signals”, average relevant “frequencies”, average across all “frequencies” and the 

maximum value of the function on the investigated interval 

End of function’s execution 

Call of a function 

Takes a time array (or a linear space), a set of shape controlling parameters for the 

step function to be passed down and a logical call argument that allows for plotting 

of acquired results 

Passes down required arguments 

Utilizes function  

euation_solver_magn_modified_param(ts, p, c, d, T, G0, B)  

Acquires the function of Ca2+ ions concentration in cytosol 

Passes down acquired function as a dependent one, a time linspace as an array of an 

independent variable and a logical plot variable 

Utilizes function find_av_dc_num_anum_IV(X, Y, 

plot)  
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 get_cmaps_m1_freq_V(): 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Under given parameters acquires and returns the average value of Ca2+ ions concentration in 

cytosol, average duty cycle across all relevant “signals”, number of relevant “signals”, 

number of all “signals”, average relevant “frequencies”, average across all “frequencies” 

and the maximum value of Ca2+ ions concentration throughout the investigated interval 

End of function’s execution 

Call of a function 

Calculates and reassigns required constants 

by acquiring values from class objects’ fields 

Defines the scale of the meshgrid that color 

maps will be built on 

Creates linspaces for parameter ranges m1 and ν (accordingly to specified color map dimensions scale) that will 

shape an external magnetic field function 

Creates linspace of time based on global variables  

Creates six empty arrays to hold characterizing values of each solution of 

modified Plank’s model ODE systems 

Creates an empty array to hold “future” type processes 

A necessary check for 

multiprocessing to function 

properly 

 

 

Error break 



137 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

With: concurrent.futures.ProcessPoolExecutor()  

If iterator that corresponds to ν 

parameter range still remains 

inside of it  

 

If iterator that corresponds to m1 

parameter range still remains 

inside of it 

 

 

Calculates and sets either the G0 

constant, or B value for the next 

solution 

Appends a row to the future 

processes array 

Calculates and sets the period value for the 

next row of solutions 

Rises iterator’s value 

Utilizes method 

executor.submit() 

with function 

paralleled_precoess 

Passes down parameters 

Acquires and appends a “future” 

process to previously created row 

Rises iterator’s value 
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If iterator that corresponds to ν 

parameter range still remains 

inside of it 

 

If iterator that corresponds to m1 

parameter range still remains 

inside of it 

 

 

Calls for results of a 

corresponding “future” object 

inside the “Future” array 

Appends a row to each of the 

six arrays 

Rises iterator’s value 

Utilizes method 

.result() 

With object 

(Future[i])[j] 

Acquires and appends 

respective values to 

previously created rows for 

each of six arrays 

Plots and shows the color maps 

Rises iterator’s value 

End of function’s execution 
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