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Кантилеверные датчики активно исследуются на 
предмет чувствительного обнаружения биологи-
ческих и химических частиц. Принцип их работы 

основан на том, что процессы, происходящие на кантиле-
вере, преобразуются в механические сигналы, например, 
изгиб кантилевера [1, 2], сдвиг резонансной частоты [3], 
изменение пьезорезистентности [4], которые можно контро-
лировать с помощью оптических и других методов [5, 6, 7]. 
Поверхность кантилеверов покрыта тонкой пленкой рецеп-
торных молекул, которые могут реагировать с мишенью с 
определенной чувствительностью и специфичностью.

Thundat и его коллеги [8] впервые сообщили об откло-
нении кантилевера атомно-силового микроскопа (АСМ) 

из-за изменений относительной влажности, что выявило 
новые возможности кантилеверов АСМ в качестве хими-
ческих и биологических сенсоров. Они также подтвер-
дили адсорбцию ртути на кантилевере с разрешением в 
пикограммы. С тех пор были проведены исследования 
и эксперименты для обнаружения различных мишеней, 
включая биомаркеры различных заболеваний: вируса па-
пилломы человека [9], и опухолевого маркера нуклеолина 
[10] и др.

Мы продемонстрировали положительное обнару-
жение вируса гриппа А с помощью оптической реги-
страции сигнала при концентрациях ниже 106 вирусов 
на мл [11]. 
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Рис. 1. Вирус гриппа А H3N6. Просвечивающая 
электронная микроскопия, обработка изображения  

в ПО ФемтоСкан Онлайн 

В отличие от датчиков для обнаружения химических 
веществ и молекул газа, датчики, разработанные для об-
наружения биологических видов, таких как белки и анти-
гены, часто страдают низкой чувствительностью и низки-
ми порогами обнаружения [12]. В случае кантилеверных 
сенсоров величины отклонения и изменения поверхност-
ного напряжения часто являются небольшими при ма-
лых концентрациях искомого вещества, что приводит к 
меньшему отношению сигнал / шум. Предпринимаются 
разные попытки улучшения пороговой чувствительно-
сти в биосенсорах на основе режима отклонения, но не 
все они бывают эффективными. К тому же из-за эффек-
та демпфирования в жидкости довольно проблематично 
делать измерения в режиме отклонения. По этой причи-
не в нашей группе исследуется возможность детектиро-
вания биологический агентов на основе измерения про-
дольных колебаний пьезокерамического биочипа [13]. 

Добротность продольных колебаний тонкой мембраны в 
жидкости практически не падает, что существенно для 
детекции биологических объектов.  В недавней работе 
было продемонстрировано обнаружение бактериального 
гена Clostridium difficile с помощью пьезоэлектрического 
сенсора в сочетании с проточной системой и двумя темпе-
ратурными зонами,  чувствительность и специфичность 
составляет 95%, что сравнимо с коммерчески доступным 
методом на основе ПЦР [14].

В результате взаимодействия моноклональных анти-
тел с сенсорным слоем на поверхности пьезокерамиче-
ского диска изменяется жесткость поверхностного слоя, 
что может быть зарегистрировано в виде увеличения ре-
зонансной частоты [15].

Смещение резонансной частоты линейно согласует-
ся с концентрацией осевших на кантилевере частиц, что 
было подтверждено экспериментом по обнаружению кле-
ток дрожжей с помощью пьезоэлектрических датчиков 
[16]. Увеличение резонансной частоты в зависимости от 
осевших частиц на поверхности биочипа говорит о том, 
что существенный вклад в изменение резонансной ча-
стоты вносит изменение жесткости, а не массы. В соот-
ветствии с работой [17] изменение жесткости может быть 
существеннее более чем в 300 раз по сравнению с изме-
нением массы. 

Электромеханические биосенсоры становятся попу-
лярными благодаря их высокой чувствительности и воз-
можности проведения количественных измерений при 
низкой стоимости, портативности, проведении детекции 
в реальном времени и без использования дополнительных 
меток и химических реагентов.

Помимо детектирования объектов, зондовая микро-
скопия позволяет исследовать живые объекты в буфере 
благодаря использованию в качестве зонда капилляра. 
Данное направление получило название капиллярная 
(или ион-проводящая) микроскопия. Разработанная в на-
шей группе установка ФемтоСкан Хi (рис.2) позволяет 
проводить параллельные измерения как в зондовой, так 
и в капиллярной микроскопии, тем самым получать дан-
ные не только о морфологии поверхности образца, но и 
проводить многопараметрический анализ клетки [18, 19, 
20]. При этом стоимость самой установки сопоставима со 
стоимостью зондового микроскопа. Мы всегда нацелены 
на активное сотрудничество со специалистами из разных 
областей знаний, поэтому готовы продемонстрировать ра-
боту установок, провести исследования образцов или об-
учить работе с приборами и в программном обеспечении.

Различные модели сканирующих зондовых микроско-
пов, сканирующих капиллярных микроскопов и кантиле-
верных биосенсоров имеются в Центре молодежного ин-
новационного творчества «Нанотехнологии» физического 
факультета МГУ имени М.В.Ломоносова и Центра пер-
спективных технологий. Подробная информация пред-
ставлена на сайте www.startinnovation.com  
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Подробнее об установке ФемтоСкан Хi и программ-
ном обеспечении ФемтоСкан Онлайн, а также получить 
бесплатную пробную версию ПО можно на сайте www.
nanoscopy.ru.

Рис.2. Разработанная установка для совмещенной зондовой 
и капиллярной микроскопии ФемтоСкан Хi, установленная 

на инвертированный оптический микроскоп Nikon Ti-U
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