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Ðàññìîòðåíû ñîâðåìåííûå äîñòèæåíèÿ â îáëàñòè áèîõèìè÷åñêîé äèàãíîñòèêè è 
ïðîáëåìû, âîçíèêàþùèå ïðè ñîçäàíèè áèîñåíñîðîâ íà îñíîâå êðåìíèåâûõ íàíî-
ïðîâîëî÷íûõ ñòðóêòóð (Si-NWFET). Ïîêàçàíî,  ÷òî  ñ  ïîìîùüþ õèìè÷åñêîé ìîäèôè-
êàöèè ïîâåðõíîñòè êðåìíèÿ ìîæíî äîáèòüñÿ âûñîêîé ñåëåêòèâíîñòè ñâÿçûâàíèÿ 
ðàçëè÷íûõ âèäîâ áèîìîëåêóë ñ ïîâåðõíîñòüþ ÷óâñòâèòåëüíîãî ýëåìåíòà ñåíñîðà, 
÷òî ïîçâîëÿåò èíòåãðèðîâàòü íàíîïðîâîëî÷íûå êðåìíèåâûå ìàññèâû â ñëîæíûå 
ìèêðîñèñòåìû äëÿ êîìïëåêñíîé äèàãíîñòèêè áèîõèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ è ïîñòðîå-
íèÿ ñèñòåì "ëàáîðàòîðèÿ íà ÷èïå".  

 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: áèîñåíñîð, áèîõèìè÷åñêàÿ äèàãíîñòèêà, êðåìíèåâûå íàíîïðîâîëîêè, ÷óâñòâèòåëüíîñòü, ñå-
ëåêòèâíîñòü, ôóíêöèîíàëèçàöèÿ ïîâåðõíîñòè. 

 
Ñ ðàçâèòèåì íàíîòåõíîëîãèè ïîÿâèëàñü âîç-

ìîæíîñòü ñîçäàíèÿ äàò÷èêîâ, â êîòîðûõ èñïîëü-
çóþòñÿ óíèêàëüíûå ñâîéñòâà íàíîðàçìåðíûõ 
ñòðóêòóð. Áèîñåíñîðíûå ñèñòåìû, îñíîâàííûå 
íà ìàññèâå íàíîðàçìåðíûõ ÷óâñòâèòåëüíûõ ýëå-
ìåíòîâ,  ìîãóò  îáåñïå÷èòü  áûñòðûé,  äåøåâûé  è  
âûñîêîïðîèçâîäèòåëüíûé àíàëèç áèîëîãè÷åñêèõ 
ïðîöåññîâ. Îñíîâíûìè äîñòîèíñòâàìè   ýòèõ 
ñåíñîðîâ ÿâëÿåòñÿ èõ âûñîêàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü 
è ñåëåêòèâíîñòü ïðè îïðåäåëåíèè áîëüøîãî êî-
ëè÷åñòâà õèìè÷åñêèõ âåùåñòâ. Â ñòàòüå [1] îñ-
íîâíîå âíèìàíèå áûëî óäåëåíî èññëåäîâàíèþ 
ñïîñîáîâ óâåëè÷åíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè áèîñåí-
ñîðîâ íà îñíîâå ïîëåâîãî òðàíçèñòîðà (Si-NWFET). 
Â ýòîì îáçîðå ñäåëàíà ïîïûòêà ïîêàçàòü íåêî-
òîðûå ñïîñîáû ïîäãîòîâêè ïîâåðõíîñòè ÷óâñòâè-
òåëüíîãî ýëåìåíòà ñåíñîðà (ôóíêöèîíàëèçàöèè 
ïîâåðõíîñòè êðåìíèåâîé íàíîïðîâîëîêè) äëÿ 
ïîëó÷åíèÿ íàèáîëüøåé èçáèðàòåëüíîñòè (ñåëåê-
òèâíîñòè) ê îïðåäåëåííîìó âèäó àíàëèçèðóåìûõ 
áèîìîëåêóë. 

 Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü íàéäåíî è èññëåäîâà-
íî ìíîæåñòâî ìîëåêóë — áèîìàðêåðîâ äëÿ ìå-
äèöèíñêîé äèàãíîñòèêè, ñâîåâðåìåííîå îáíàðó-
æåíèå êîòîðûõ ìîæåò çíà÷èòåëüíî óëó÷øèòü 
äèàãíîñòèêó çàáîëåâàíèé. Òåîðåòè÷åñêèå ðàñ÷åòû 
ïîêàçûâàþò, ÷òî äëÿ îáíàðóæåíèÿ áîëüøåãî êî-
ëè÷åñòâà ìàðêåðîâ íåîáõîäèìî çíà÷èòåëüíî óâå-
ëè÷èâàòü ÷óâñòâèòåëüíîñòü ñåíñîðíûõ ñèñòåì [2]. 
Äëÿ äèàãíîñòèêè ñëîæíûõ çàáîëåâàíèé îñîáåí-
íî âàæíûì ñòàíîâèòñÿ êîìïëåêñíîå îáíàðóæå-
íèå ñïåöèôè÷åñêèõ ìàðêåðîâ, êîòîðûå ìîãóò 
áûòü ñîîòíåñåíû ñ ðàçëè÷íûìè ñòàäèÿìè çàáî-
ëåâàíèÿ. Îïðåäåëåíèå íà÷àëüíûõ ñòàäèé òÿæå-
ëûõ çàáîëåâàíèé, òàêèõ êàê ðàê, ÿâëÿåòñÿ àêòó-
àëüíîé çàäà÷åé ñîâðåìåííîé ìåäèöèíñêîé 
äèàãíîñòèêè. Ïîýòîìó ñîçäàíèå ñâåðõ÷óâñòâè-

òåëüíûõ ñåíñîðíûõ ìàññèâîâ,  â  êîòîðûõ êàæäàÿ 
îòäåëüíàÿ íàíîñòðóêòóðà ôóíêöèîíàëèçèðîâàíà 
ðåöåïòîðîì íà îïðåäåëåííûé ìàðêåð ïîçâîëèò 
ïðè ïîìîùè îäíîãî áèî÷èïà áûñòðî ïðîâîäèòü 
êîìïëåêñíóþ äèàãíîñòèêó çàáîëåâàíèÿ.  

Ïðèíöèï ðàáîòû íàíîïðîâîëî÷íîãî ñåíñîðà 
îñíîâàí íà èçìåíåíèè ïðîâîäèìîñòè ïðîâîëîêè, 
çàâèñÿùåé îò çàðÿäà íà åå ïîâåðõíîñòè. Áèîëî-
ãè÷åñêèå ìîëåêóëû, òàêèå êàê íóêëåèíîâûå êè-
ñëîòû è áåëêè, êàê ïðàâèëî, èìåþò çàðÿä â âîä-
íîì ðàñòâîðå. Ïðè èõ îñàæäåíèè íà ïîâåðõíîñòü 
íàíîïðîâîëîêè èçìåíÿåòñÿ ïðîâîäèìîñòü ñòðóê-
òóðû, êîòîðàÿ ìîæåò áûòü ïðåîáðàçîâàíà â âû-
õîäíîé ýëåêòðè÷åñêèé ñèãíàë. Ñåëåêòèâíîñòü 
îñàæäåíèÿ íåîáõîäèìûõ ìîëåêóë äîñòèãàåòñÿ çà 
ñ÷åò ìîëåêóë — ðåöåïòîðîâ, ïðåäâàðèòåëüíî 
èììîáèëèçîâàííûõ ÷åðåç ëèíêåð íà ðàáî÷åé ïî-
âåðõíîñòè ñåíñîðà. Ëèíêåð ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé 
ìîëåêóëó, ñîäåðæàùóþ ãðóïïó, âçàèìîäåéñò-
âóþùóþ ñ ïîâåðõíîñòüþ êðåìíèÿ íà îäíîì 
êîíöå âîññòàíîâëåííîãî óãëåðîäíîãî ñêåëåòà è 
ãðóïïó äëÿ ïðèñîåäèíåíèÿ ðåöåïòîðà íà äðóãîì. 
Åñëè ïîâåðõíîñòü ñåíñîðà, ôóíêöèîíàëèçèðî-
âàííóþ  ðåöåïòîðàìè,  ïîìåñòèòü  â  ðàñòâîð  ñ  
ìàêðîìîëåêóëàìè, êîòîðûå èìåþò îòðèöàòåëü-
íûé (ïîëîæèòåëüíûé) çàðÿä â âîäíîì ðàñòâîðå, 
ïðîèçîéäåò ñïåöèôè÷åñêîå ñâÿçûâàíèå ìàêðî-
ìîëåêóë ñ ðåöåïòîðàìè. Ýòî âçàèìîäåéñòâèå 
ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ èëè óìåíüøåíèþ íà-
÷àëüíîãî çàðÿäà íà ïîâåðõíîñòè è, ñîîòâåòñò-
âåííî, ê èçìåíåíèþ ïðîâîäèìîñòè íàíîïðîâî-
ëîêè. Òàêàÿ ñèñòåìà äåòåêòèðîâàíèÿ ïîçâîëÿåò â 
ðåàëüíîì âðåìåíè èçó÷àòü ïðîöåññ âçàèìîäåéñò-
âèÿ,  ñëåäÿ  çà  èçìåíåíèåì  ïðîâîäèìîñòè,  îòî-
áðàæàåìîé íà äèñïëåå êîìïüþòåðà. Îäíàêî ñòî-
èò îòäåëüíî îòìåòèòü, ÷òî ÷óâñòâèòåëüíîñòü 
ñèñòåìû çíà÷èòåëüíî ñíèæàåòñÿ, åñëè âî âðåìÿ 
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ôóíêöèîíàëèçàöèè ðåöåïòîðàìè ðàáî÷åé ïî-
âåðõíîñòè ñåíñîðà ïðîèñõîäèò ïîáî÷íàÿ ôóíê-
öèîíàëèçàöèÿ îêðóæàþùåé ñåíñîð ïîâåðõíîñòè. 

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðîâîäèòñÿ áîëüøîå ÷èñ-
ëî èññëåäîâàíèé, íàïðàâëåííûõ íà èçó÷åíèå õè-
ìè÷åñêîé ìîäèôèêàöèè ïîâåðõíîñòè êðåìíèÿ 
äëÿ ïîñëåäóþùåãî èñïîëüçîâàíèÿ â áèîëîãè÷å-
ñêèõ öåëÿõ [3, 4]. Ïåðâîíà÷àëüíî äëÿ èììîáèëè-
çàöèè áèîìîëåêóë íà êðåìíåâûõ ïîâåðõíîñòÿõ 
âûðàùèâàëñÿ òîíêèé ñëîé (òîëùèíîé ïðèáëèçè-
òåëüíî îêîëî 1 íì) îêñèäà. Â êà÷åñòâå ëèíêåðà 
èñïîëüçîâàëè àëêîñèëàíû, êîòîðûå ñîñòîÿò èç 
âîññòàíîâëåííîé óãëåâîäîðîäíîé öåïè è ñîäåð-
æàò íà îäíîì êîíöå èíòåðåñóþùóþ ôóíêöèî-
íàëüíóþ ãðóïïó (àìèí èëè òèîë), à íà äðóãîì — 
ãðóïïó òèïà Si(OCH3)3. Ýòà ãðóïïà ïðè íàãðåâà-
íèè ñîåäèíÿåòñÿ ñ ïîâåðõíîñòíûì ñëîåì îêñèäà 
êðåìíèÿ. Ïîäîáíàÿ ñõåìà ìîäèôèêàöèè îáëàäà-
åò ðÿäîì íåäîñòàòêîâ. Îêèñëåííàÿ ïîâåðõíîñòü 
êðåìíèÿ ÿâëÿåòñÿ àìîðôíîé, è îòíîøåíèå êî-
ëè÷åñòâà Si—O—Si èëè Si—OH ñèëüíî çàâèñèò 
îò èñòîðèè ïîëó÷åíèÿ îáðàçöà. Ïðè íàãðåâàíèè 
ñèëàíû ðåàãèðóþò íå òîëüêî ñ ïîâåðõíîñòüþ îê-
ñèäà, íî è ìåæäó ñîáîé, ÷òî âåäåò ê óñëîæíåíèþ 
êîíòðîëÿ ðåàêöèè. Ïîäîáíûå íåäîñòàòêè â õè-
ìèè ïîâåðõíîñòè âåäóò ê íåâîñïðîèçâîäèìîñòè 
è ïëîõîé ãîìîãåííîñòè ïîëó÷àåìîãî ìîäèôèöè-
ðîâàííîãî ñëîÿ. Åùå îäíèì íåäîñòàòêîì ÿâëÿåò-
ñÿ ïîñòåïåííîå ðàçðóøåíèå ìîäèôèöèðîâàííîé 
ïîâåðõíîñòè ïðè íîðìàëüíûõ óñëîâèÿõ. Òàê êàê 
ðåàêöèÿ êàòàëèçèðóåòñÿ àìèíàìè, ïîâåðõíîñòè 
îêñèäà è êðèñòàëëè÷åñêîãî êðåìíèÿ ÷óâñòâè-
òåëüíû ê èíäóöèðóåìîé àìèíàìè äåãðàäàöèè â 
ïðèñóòñòâèè âîäû. Â ïîäîáíîé ñõåìå ôóíêöèî-
íàëèçàöèè îêèñëåííîé ïîâåðõíîñòè êðåìíèÿ 
èñïîëüçóþò ìåòîêñèñèëàíû èëè õëîðñèëàíû. 
Ìîíîñèëàíû ñîçäàþò äîâîëüíî áåäíûå ñëîè íà 
ïîâåðõíîñòè, à èñïîëüçîâàíèå ïîëèôóíêöèî-
íàëüíûõ ñèëàíîâ ïðèâîäèò ê òðóäíî êîíòðîëè-
ðóåìîé ïîâåðõíîñòíîé ïîëèìåðèçàöèè, ñèëüíî 
âëèÿþùåé íà ãîìîãåííîñòü è âîñïðîèçâîäèìîñòü 
ïîëó÷àåìûõ ñëîåâ.  

Îòíîñèòåëüíî íåäàâíî áûëî ïîêàçàíî, ÷òî 
îðãàíè÷åñêèå ìîëåêóëû, ñîäåðæàùèå îäíó èëè 
íåñêîëüêî âèíèëüíûõ (àëêåíîâûõ) C=C ãðóïï, 
ìîãóò íàïðÿìóþ âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ âîññòàíîâ-
ëåííîé âîäîðîäîì ïîâåðõíîñòüþ êðåìíèÿ, îáðà-
çóÿ Si—C ñâÿçü [5]. Äëÿ àêòèâàöèè ðàäèêàëüíîé 
ðåàêöèè òðåáóåòñÿ îòîðâàòü àòîì âîäîðîäà ñ ïî-
âåðõíîñòè. Ïåðâîíà÷àëüíî äëÿ äàííîé ðåàêöèè 
èñïîëüçîâàëàñü òåðìè÷åñêàÿ àêòèâàöèÿ, íåäîñ-
òàòêîì êîòîðîé ÿâëÿåòñÿ òîò ôàêò, ÷òî äëÿ äîñ-
òèæåíèÿ ïðèåìëåìûõ ðåçóëüòàòîâ òðåáóþòñÿ äî-
âîëüíî âûñîêèå òåìïåðàòóðû, ïðè ýòîì âðåìÿ 
ïðîòåêàíèÿ ñàìîé ðåàêöèè äîâîëüíî âåëèêî. 
Èñïîëüçîâàíèå õèìè÷åñêîãî èíèöèàòîðà — ðåà-

ãåíòà, êîòîðûé áû îòðûâàë àòîì âîäîðîäà ñ ïî-
âåðõíîñòè, îáðàçóÿ ðàäèêàë íà ïîâåðõíîñòè äëÿ 
ïðèñîåäèíåíèÿ ïî àëêåíîâîé ãðóïïå, ïîçâîëÿåò 
èçáåæàòü íåäîñòàòêîâ òåðìè÷åñêîé àêòèâàöèè.  
Â êà÷åñòâå ïîäîáíûõ èíèöèàòîðîâ ìîãóò áûòü 
èñïîëüçîâàíû àòîìàðíûé õëîð èëè äèàöèëüíûå 
ïåðîêñèäû. Èññëåäîâàíèÿ íåñêîëüêèõ íàó÷íûõ 
ãðóïï ïîêàçàëè, ÷òî ðåàêöèþ ìîæíî èíèöèè- 
ðîâàòü ñ ïîìîùüþ ÓÔ-èçëó÷åíèÿ, íàïðèìåð  
â ïðèñóòñòâèè ðòóòíîé ëàìïû ñ äëèíîé âîëíû 
254 íì [6]. Ñòîèò îòìåòèòü, ÷òî ïðè ïðîâåäåíèè 
ðåàêöèè ðåàêòîð íóæíî èçîëèðîâàòü îò ëþáîãî 
ïðèñóòñòâèÿ âîäû è êèñëîðîäà, ïðîïóñêàÿ ÷åðåç 
íåãî ñóõîé àçîò èëè àðãîí. Êàê ïðàâèëî, äëÿ çà-
âåðøåíèÿ ðåàêöèè ïðè èñïîëüçîâàíèè ÓÔ-èç-
ëó÷åíèÿ äîñòàòî÷íî äâóõ ÷àñîâ. Îäíèì èç ïðå-
èìóùåñòâ äàííîãî ìåòîäà ÿâëÿåòñÿ âîçìîæíîñòü 
èñïîëüçîâàíèÿ ñïåöèàëüíûõ ÓÔ-ìàñîê, êîòîðûå 
ïîçâîëÿþò ôóíêöèíàëèçèðîâàòü ìàññèâû íàíî-
ñåíîðîâ ðàçëè÷íûìè õèìè÷åñêèìè ãðóïïàìè. 

Ïðè ïîìåùåíèè ÷óâñòâèòåëüíîãî ýëåìåíòà â 
àíàëèçèðóåìûé ðàñòâîð, îáëàäàþùèé èîííîé 
ñèëîé, ïðîèñõîäèò ýêðàíèðîâàíèå çàðÿäîâ, ÷òî 
íåãàòèâíî âëèÿåò íà ÷óâñòâèòåëüíîñòü. Â ñâÿçè ñ 
ýòèì îïðåäåëÿåìàÿ çàðÿæåííàÿ ìîëåêóëà äîëæíà 
íàõîäèòüñÿ  êàê  ìîæíî  áëèæå  ê  êðåìíèåâîé   
ïîâåðõíîñòè, ò. å. äëèíà ëèíêåðà äîëæíà áûòü 
ìèíèìàëüíî âîçìîæíîé. Ñ äðóãîé ñòîðîíû ñòà-
áèëüíîñòü âñåõ ìîäèôèöèðîâàííûõ ïîâåðõíî-
ñòåé çàâèñèò íàïðÿìóþ îò òîãî ìîãóò ëè ìîëåêó-
ëû âîäû ïîïàäàòü â êðåìíèéîðãàíè÷åñêèå ñëîè. 
Ïðè ïîïàäàíèè ìîëåêóë âîäû â íåïîñðåäñòâåí-
íóþ áëèçîñòü ê Si—C-ñâÿçè ïðîèñõîäèò ãèäðî-
ëèç, è ñëîè íà÷èíàþò îòðûâàòüñÿ îò ïîâåðõíî-
ñòè. Ïîýòîìó ãëàâíàÿ ðîëü óãëåâîäîðîäíûõ 
öåïåé â ëèíêåðàõ çàêëþ÷àåòñÿ â ñîçäàíèè ãèä-
ðîôîáíîãî îêðóæåíèÿ, êîòîðîå áëîêèðóåò ïðî-
íèêíîâåíèå âîäû ê ïîâåðõíîñòè. Äëÿ äîñòèæåíèÿ 
âûñîêîé ñòàáèëüíîñòè ôóíêöèîíàëèçèðîâàííîé 
ïîâåðõíîñòè ñåíñîðà â âîäíûõ ðàñòâîðàõ òðåáó-
åòñÿ ñîçäàíèå ïëîòíîé óïàêîâêè ìîëåêóëÿðíûõ 
ñëîåâ. Åùå îäíèì âàæíûì ìîìåíòîì ÿâëÿåòñÿ 
âûáîð çàùèòíûõ ãðóïï ïðè ôóíêöèîíàëèçàöèè. 
Êàê ïðàâèëî, äëÿ ïîñëåäóþùåé õèìè÷åñêîé èì-
ìîáèëèçàöèè ðåöåïòîðîâ ëèíêåðû ñîäåðæàò 
àìèíî-, ãèäðîêñèë-, êàðáîêñèë- èëè àëüäåãèäî-
ãðóïïû. Ýòè ãðóïïû ìîãóò íàïðÿìóþ âçàèìîäåé-
ñòâîâàòü ñ ïîâåðõíîñòüþ êðåìíèÿ, ïîýòîìó íå-
îáõîäèìî ìîäèôèöèðîâàòü èõ ñïåöèàëüíûìè 
çàùèòíûìè ãðóïïàìè, íå ïîçâîëÿþùèìè èì 
âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ ïîâåðõíîñòüþ. Ïîñëå ðåàê-
öèè âçàèìîäåéñòâèÿ ëèíêåðà ñ ïîâåðõíîñòüþ 
çàùèòíóþ ãðóïïó óäàëÿþò, è íà àêòèâèðîâàííóþ 
ôóíêöèîíàëüíóþ ãðóïïó ëèíêåðà ñàæàþò ðåöåï-
òîð. Âûáîð çàùèòíûõ ãðóïï ñèëüíî âëèÿåò íà 
êîíå÷íóþ ñòàáèëüíîñòü ìîäèôèöèðîâàííîé ïî-
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âåðõíîñòè: ÷åì ìåíüøå ðàçìåð çàùèòíîé ãðóïïû, 
òåì  ìåíüøå  îíà  èíãèáèðóåò  ïðîöåññ  óïàêîâêè  
óãëåðîäíûõ öåïåé ëèíêåðà. Â îðãàíè÷åñêîé õè-
ìèè â êà÷åñòâå çàùèòû ÷àñòî èñïîëüçóåòñÿ òðè-
ôåíèëìåòèëüíàÿ ãðóïïà. Èñïîëüçîâàíèå äàííîãî 
ðåàãåíòà äëÿ ïîñàäêè ëèíêåðà íà ïîâåðõíîñòü 
êðåìíèÿ ïðèâîäèò ê çíà÷èòåëüíîìó ïîíèæåíèþ 
ïëîòíîñòè ñëîåâ èç-çà ñòåðè÷åñêèõ çàòðóäíåíèé, 
âûçâàííûõ áåíçîëüíûìè êîëüöàìè çàùèòíîé 
ãðóïïû [7]. Ïîýòîìó äëÿ çàùèòû àìèíîãðóïï  
ðåêîìåíäóåòñÿ èñïîëüçîâàòü òðåò-áóòîêñèêàðáî- 
íèëüíóþ ãðóïïó (t-BOC), èñïîëüçóÿ äëÿ åå ñíÿ-
òèÿ òðèôòîðóêñóñíóþ êèñëîòó (TFA), à äëÿ çà-
ùèòû êàðáîêñèëüíûõ ãðóïï — îáðàçîâàíèå 
ñëîæíûõ — ìåòèëîâûõ èëè ýòèëîâûõ ýôèðîâ [8, 9] 
ñ èñïîëüçîâàíèåì æåñòêîãî êèñëîòíîãî èëè ùå-
ëî÷íîãî ãèäðîëèçà äëÿ èõ ñíÿòèÿ. Íà ðèñóíêå 
ïðèâåäåíà ñõåìà õèìè÷åñêîé ôóíêöèîíàëèçàöèè 
ïîâåðõíîñòè êðåìíèÿ ìîëåêóëàìè ÄÍÊ. Âíà÷àëå 

áîëåå ïëîòíóþ óïàêîâêó. Äîáàâëåíèå äàæå íå-
çíà÷èòåëüíîãî êîëè÷åñòâà òàêèõ ðåàãåíòîâ çíà-
÷èòåëüíî óëó÷øàþò ñòàáèëüíîñòü ïîâåðõíîñòè. 
Ïî-âèäèìîìó, íåáîëüøèå ìîëåêóëû ìîãóò ýô-
ôåêòèâíî óïàêîâûâàòüñÿ ìåæäó ëèíêåðàìè, ïî-
âûøàÿ îáùóþ ïëîòíîñòü ãèäðîôîáíîãî ñëîÿ.  

Äàëåå ïðèâåäåíî íåñêîëüêî ïðèìåðîâ èñïîëü-
çîâàíèÿ ôóíêöèîíàëèðîâàííûõ ïîâåðõíîñòåé 
êðåìíèåâûõ íàíîïðîâîëîê äëÿ áèîõèìè÷åñêîé 
äèàãíîñòèêè. 

Â 2001 ã. áûëà îïóáëèêîâàíà ïåðâàÿ íàó÷íàÿ 
ðàáîòà ïî ýëåêòðè÷åñêîìó îïðåäåëåíèþ áåëêîâ â 
ðàñòâîðå ñ èñïîëüçîâàíèåì íàíîñòðóêòóð [10]. 
×óâñòâèòåëüíóþ ÷àñòü ñåíñîðà ìîäèôèöèðîâàëè 
ðåöåïòîðîì-áèîòèíîì, êîòîðûé îáëàäàåò âûñî-
êèì ñðîäñòâîì ê ñòðåïòàâèäèíó. Êîãäà íàíîïðî-
âîëêó ñ áèîòèíîì îïóñêàëè â ðàñòâîð, ñîäåðæà-
ùèé ñòðåïòàâèäèí, ïðîèñõîäèëî áûñòðîå 
óâåëè÷åíèå ïðîâîäèìîñòè äî îïðåäåëåííîãî ïî-
ñòîÿííîãî çíà÷åíèÿ, êîòîðîå íå ìåíÿëîñü  ïîñëå 

 
 

 
 

Ñõåìà õèìè÷åñêîé ôóíêöèîíàëèçàöèè ïîâåðõíîñòè êðåìíèÿ ìîëåêóëàìè ÄÍÊ 
 

ïîä äåéñòâèåì ÓÔ-èçëó÷åíèÿ ïðîèñõîäèò ïðè-
ñîåäèíåíèå ê ïîâåðõíîñòè ìîëåêóëû ëèíêåðà, íà 
âòîðîé ñòàäèè ïðîèñõîäèò ñíÿòèå çàùèòíîé 
ãðóïïû è àêòèâàöèÿ àìèíîãðóïïû äëÿ ïîñëå-
äóþùåãî ïðèñîåäèíåíèÿ ìîëåêóëû ÄÍÊ ÷åðåç 
âòîðîé áèôóíêöèîíàëüíûé ëèíêåð. 

Åùå îäíèì ïðèåìîì ïîâûøåíèÿ ñòàáèëüíî-
ñòè ôóíêöèîíèçèðîâàííûõ ïîâåðõíîñòåé ÿâëÿ-
åòñÿ èñïîëüçîâàíèå ñìåøàííûõ ñëîåâ, â êîòîðûõ 
ìîëåêóëû ëèíêåðà ñìåøèâàþòñÿ ñ ïîäõîäÿùèìè 
ìîëåêóëàìè (íàïðèìåð, dodecene), êîòîðûå èìåþò 

äîáàâëåíèÿ áóôåðíîãî ðàñòâîðà. Òàêîé ðåçóëüòàò 
áûë  îáúÿñíåí  òåì,  ÷òî  ñòðåïòàâèäèí  èìååò  îò-
ðèöàòåëüíûé çàðÿä ïðè çíà÷åíèÿõ ðÍ, â êîòîðûõ 
ïðîâîäèëñÿ ýêñïåðèìåíò, è î÷åíü ìåäëåííîé 
äèññîöèàöèåé êîìïëåêñà áèîòèí—ñòðåïòàâèäèí. 
Ýòà ðàáîòà íàãëÿäíî ïîêàçàëà, ÷òî èñïîëüçóÿ 
ïîëóïðîâîäíèêîâûå íàíîïðîâîëîêè ìîæíî îï-
ðåäåëÿòü áåëêè, êîòîðûå ïîòåíöèàëüíî ÿâëÿþòñÿ 
áèîëîãè÷åñêèìè ìàðêåðàìè ïðîèñõîäÿùèõ â îð-
ãàíèçìå ïðîöåññîâ. Êðîìå òîãî, ìîäèôèöèðî-
âàííûå àíòèòåëàìè ïîëóïðîâîäíèêîâûå ñåíñîðû 
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ìîãóò èñïîëüçîâàòüñÿ äëÿ îáíàðóæåíèÿ åäèíè÷-
íûõ ìîëåêóë âèðóñîâ. Ïðè ñâÿçûâàíèè âèðóñà ñ 
àíòèòåëîì ïðîèñõîäèò îòêëîíåíèå ïðîâîäèìî-
ñòè îò áàçîâîãî çíà÷åíèÿ, êîãäà êîìïëåêñ àíòè-
òåëî—âèðóñ ðàñïàäàåòñÿ, çíà÷åíèå ïðîâîäèìîñòè 
âîçâðàùàåòñÿ ê íà÷àëüíîé âåëè÷èíå [11]. ×óâñòâè-
òåëüíîñòü òàêèõ ñåíñîðîâ ìîæåò äîñòèãàòü ïî-
ðÿäêîâ 10-18 Ì,  ÷òî  ýêâèâàëåíòíî  50  ÷àñòèöàì  
âèðóñà influenza-A íà ìèëëèëèòð. Ìåòîäîì 
ôëþîðåñöåíòíûõ ìåòîê áûëî äîêàçàíî, ÷òî ïðè 
äèôôóçèè âèðóñà âáëèçè ïîâåðõíîñòè ïðîâîäè-
ìîñòü ïðîâîëîêè íå èçìåíÿåòñÿ, à ñêà÷îê ïðîâî-
äèìîñòè ïðîèñõîäèò òîëüêî ïîñëå ñâÿçûâàíèÿ 
âèðóñíîé ÷àñòèöû ñ àíòèòåëîì íà ïîâåðõíîñòè 
ñåíñîðà. Àíàëîãè÷íî, åñëè âèðóñíàÿ ÷àñòèöà îò-
âàëèâàåòñÿ, òî çíà÷åíèå ïðîâîäèìîñòè áûñòðî 
âîçâðàùàåòñÿ ê ïåðâîíà÷àëüíîé âåëè÷èíå. Òà-
êèì îáðàçîì, äëÿ ïîëó÷åíèÿ ñèãíàëà òðåáóåòñÿ 
âçàèìîäåéñòâèå ÷àñòèöû âèðóñà ñ ïîâåðõíîñòüþ 
íàíîïðîâîëîêè. Ñåëåêòèâíîñòü ñåíñîðà ïî îò-
íîøåíèþ ê ðàçëè÷íûì âèðóñàì ÿâëÿåòñÿ âàæ-
íûì ïðåèìóùåñòâîì ïðè ñîçäàíèè êîìïëåêñíûõ 
âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûõ ïðèáîðîâ äëÿ ìåäèöèíû. 

Ñåëåêòèâíîñòü ê îïðåäåëåííîé ïîñëåäîâà-
òåëüíîñòè ÄÍÊ ÿâëÿåòñÿ ïåðâûì øàãîì íà ïóòè 
ñîçäàíèÿ ìèêðîýëåêòðîííûõ ïðèáîðîâ äëÿ îïðå-
äåëåíèÿ ãåíåòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé. Ìîëåêóëû 
ÄÍÊ çàðÿæåíû â âîäíîì ðàñòâîðå, ñëåäîâàòåëü-
íî, îíè ìîãóò áûòü ñåëåêòèâíî îïðåäåëåíû ïðè 
ïîìîùè íàíîïðîâîëî÷íûõ ñåíñîðîâ, åñëè íà åãî 
ïîâåðõíîñòè èììîáèëèçîâàí ñîîòâåòñòâóþùèé 
ðåöåïòîð. Îñíîâûâàÿñü íà ïðèíöèïå êîìïëå-
ìåíòàðíîãî âçàèìîäåéñòâèÿ, ìîæíî ñåëåêòèâíî 
îïðåäåëÿòü çàäàííûå ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ÄÍÊ: 
ïðè âçàèìîäåéñòâèè ñ ðåöåïòîðîì íà ïîâåðõíî-
ñòè îòðèöàòåëüíî çàðÿæåííûé ïîëèàíèîí áóäåò 
óâåëè÷èâàòü ïðîâîäèìîñòü íàíîïðîâîëêè. Ñèí-
òåçèðîâàííûå îäèíî÷íûå íóêëåîòèäíûå ïîñëå-
äîâàòåëüíîñòè íå çàðÿæåíû, è, ñëåäîâàòåëüíî, 
ïðè íèçêîé èîííîé ñèëå ðàñòâîðà, â êîòîðîé 
÷óâñòâèòåëüíîñòü ïðîâîëîê âûøå, èìåþò áîëü-
øóþ ñòàáèëüíîñòü è àôôèííîñòü, ÷åì àíàëîãè÷-
íûå ÄÍÊ ðåöåïòîðû. ×óâñòâèòåëüíîñòü íàíî-
ïðîâîëîê, ìîäèôèöèðîâàííûõ äëÿ äåòåêòèðîâà-
íèÿ ÄÍÊ, ñîñòàâëÿåò êàê ìèíèìóì 10 ôÌ [12], 
÷òî ïðåâîñõîäèò áîëüøèíñòâî àëüòåðíàòèâíûõ 
îïòè÷åñêèõ ìåòîäîâ. Áîëåå òîãî, íàíîñåíñîðû 
èìåþò ñòàáèëüíóþ âîñïðîèçâîäèìîñòü, íåîáõî-
äèìóþ äëÿ ñîçäàíèÿ ñèñòåì èç ñåíñîðîâ äëÿ 
áèîëîãè÷åñêèõ è ãåíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé.  

Èçó÷åíèå è îòêðûòèå îðãàíè÷åñêèõ ìîëåêóë, 
êîòîðûå ñïåöèôè÷åñêè ñâÿçûâàþòñÿ ñ áåëêàìè, 
ÿâëÿþòñÿ îñíîâíûì íàïðàâëåíèåì â ôàðìàêîëî-
ãèè è ãåíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ïî èçó÷åíèþ 

ñëîæíûõ ïóòåé ìåòàáîëèçìà. Íàãëÿäíûì ïðèìå-
ðîì ïðèìåíåíèÿ ïîëóïðîâîäíèêîâûõ íàíîñåí-
ñîðîâ â ýòîé âàæíîé îáëàñòè ìîæåò ñëóæèòü èñ-
ñëåäîâàíèå ïðîöåññîâ èíãèáèðîâàíèÿ íà 
òèðîçèíêèíàçå.  Òèðîçèíêèíàçà  —  ýòî  áåëîê  —  
ìåäèàòîð òðàíñäóêöèè ñèãíàëà â êëåòêå ìëåêî-
ïèòàþùèõ ïîñðåäñòâîì ôîñôîðèëèðîâàíèÿ îñ-
íîâàíèÿ òèðîçèíà ìèøåíè-áåëêà ñ èñïîëüçîâà-
íèåì ÀÒÔ. Ïðîáëåìû â ðåãóëÿöèè ïðîöåññîâ 
ôîñôîðèëèðîâàíèÿ ñâÿçûâàþò ñ îïðåäåëåííûìè 
çàáîëåâàíèÿìè, â òîì ÷èñëå è ñ ðàêîì. Äëÿ èçó-
÷åíèÿ èíãèáèðîâàíèÿ òèðîçèíêèíàçû íåáîëü-
øèìè ìîëåêóëàìè íà ïîâåðõíîñòè íàíîñåíñîðà 
ïðîâîäèëàñü õèìè÷åñêàÿ èììîáèëèçàöèÿ êèíà-
çû—Ab1. Çàòåì èññëåäîâàëàñü åå âîçìîæíîñòü 
ñâÿçûâàòüñÿ ñ ÀÒÔ è êîíêóðåíòíîå èíãèáèðîâà-
íèå ÀÒÔ ñ îðãàíè÷åñêîé ìîëåêóëîé (íàïðèìåð 
ëåêàðñòâåííûì  ïðåïàðàòîì  Gleevec  TM)  [13].  
Ïðîöåññ ñâÿçûâàíèÿ îòðèöàòåëüíî çàðÿæåííîãî 
ÀÒÔ  ñ  Ab1  èëè  åãî  èíãèáèðîâàíèå,  ìîæíî  äå-
òåêòèðîâàòü â ðåàëüíîì âðåìåíè, îïðåäåëÿÿ ÷èñ-
ëåííî ïîâûøåíèå èëè ïîíèæåíèå âåëè÷èíû 
ïðîâîäèìîñòè íàíîïðîâîëî÷íîãî ñåíñîðà. Ïðè 
ïîâûøåíèè êîíöåíòðàöèè ÀÒÔ â ðàñòâîðå íàá- 
ëþäàåòñÿ îáðàòèìîå óâåëè÷åíèå ïðîâîäèìîñòè — 
îòðèöàòåëüíî çàðÿæåííûå ìîëåêóëû ÀÒÔ îáðà-
çóþò êîìïëåêñ ñ òèðàçèíêèíàçîé. Ïðè äîáàâëå-
íèè â ðàñòâîð èíãèáèòîðà ïðîâîäèìîñòü ïîíè-
æàåòñÿ,  ÷òî  íàïðÿìóþ  ñâÿçàíî  ñ  ïðîöåññîì  
êîíêóðåíòíîãî èíãèáèðîâàíèÿ ÀÒÔ ñ íåáîëü-
øèìè îðãàíè÷åñêèìè ìîëåêóëàìè. Äàííîå èñ-
ñëåäîâàíèå ïîêàçûâàåò ïîòåíöèàëüíóþ âîçìîæ-
íîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ñåíñîðíûõ ñèñòåì äëÿ 
äèàãíîñòèêè ìåäèöèíñêèõ ïðåïàðàòîâ â ðåæèìå 
ðåàëüíîãî âðåìåíè. 

 
 

Çàêëþ÷åíèå 
 
Ãëàâíûì ïðåèìóùåñòâîì èíòåãðèðîâàíèÿ íà-

íîïðîâîëî÷íûõ êðåìíèåâûõ ìàññèâîâ â ñëîæ-
íûå ìèêðîñèñòåìû äëÿ êîìïëåêñíîé äèàãíîñòè-
êè áèîõèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ è ïîñòðîåíèÿ 
ñèñòåì "ëàáîðàòîðèÿ íà ÷èïå" ÿâëÿåòñÿ âîçìîæ-
íîñòü ïðÿìîãî äåòåêòèðîâàíèÿ, îñíîâàííàÿ íà 
ýëåêòðè÷åñêîì ñèãíàëå, ÷òî ïîçâîëÿåò îñóùåñòâ-
ëÿòü ïðîöåññ ðåãèñòðàöèè â ðåàëüíîì âðåìåíè 
áåç ïîòåðü íà õèìè÷åñêèå âçàèìîäåéñòâèÿ äëÿ 
âûÿâëåíèÿ àíàëèòè÷åñêîãî ñèãíàëà.  

Âñå ýòè ñâîéñòâà âìåñòå ñ óëüòðàâûñîêîé ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòüþ è äåøåâèçíîé ïîçâîëÿþò ãîâî-
ðèòü î ðåâîëþöèîííûõ ïîäõîäàõ â ìåäèöèíñêîé 
äèàãíîñòèêå è áèîõèìè÷åñêîì àíàëèçå. 
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FUNCIONALIZATION METHODS OF SILICON NANIWIRE SURFACE  
FOR BIOCHEMICAL DIAGNOSTICS 
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Current achievement in biochemical diagnostics and actual issues appearing with 

creation based silicon-nanowire (Si-NWFET) biosensors are described. The ways of 
chemical modification of silicon-naniwire surface providing high selective biomolecule 
binding with sensing element are discussed. These funcionalization methods with mod-
ern technical feasibilitys of integration Si-NWFET in micro bioassays could create novel 
devices for complex diagnostics in medicine. 
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