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Основным трендом развития современной диагностической медицины является разработка и применение неинвазивных методов мониторинга различных метаболитов, онкомаркеров и вирусных антигенов. Принцип работы таких методов часто включает в себя реакцию ферментного катализа, что обуславливает высокую стоимость анализа и непродолжительные сроки хранения реагентов. Обе эти проблемы позволяет решить замена ферментных меток-пероксидаз нанозимами – наночастицами с ферментной активностью. С этой точки зрения особый интерес вызывают наночастицы Берлинской лазури (НЧ БЛ).
Уникальные структурные и физико-химические свойства Берлинской лазури делают ее наиболее перспективной заменой пероксидазы. В отличии от большинства других наночастиц на основе металлов НЧ БЛ показывают высокую селективность в реакции восстановления H2O2, а благодаря множественным активным центрам превосходят по каталитической активности пероксидазу [1]. Однако НЧ БЛ оказываются недостаточно стабильными при pH выше 5, что делает их непригодными для работы в биологических жидкостях. Для стабилизации НЧ при более высоких pH были синтезированы наночастицы БЛ – гексацианоферрат никеля (БЛ-NiГЦФ) по принципу «ядро-оболочка». NiГЦФ был выбран ввиду отсутствия собственной каталитической активности в реакции восстановления пероксида водорода [2].
Путем варьирования условий синтеза нами были получены наночастицы БЛ-NiГЦФ различного диаметра – от 40 до 150 нм (при использовании НЧ БЛ с диаметром 32 нм). Размеры частиц определяли при помощи метода динамического светорассеяния и просвечивающей электронной микроскопии, равномерность распределения никеля на поверхности НЧ подтверждалась данными картирования в режиме РСМА.
Для оценки стабильности полученных НЧ их помещали в фосфатно-цитратный буфер с pH 7,4 и фиксировали изменение оптической плотности (λ = 700 нм). Константа инактивации НЧ БЛ-NiГЦФ составила от 7,7 ∙ 10-4 до 2,07 ∙ 10-4 (в зависимости от диаметра НЧ), т.е. константу удалось снизить в 4-8 раз относительно значений для НЧ БЛ с аналогичными размерами. При этом кажущаяся константа каталитической реакции окисления 3,3',5,5'-тетраметилбензидина пероксидом водорода для стабилизированных НЧ превосходит аналогичную константу для пероксидазы в 4 раза.
Изучение аналитических характеристик сенсоров, в которых НЧ БЛ-NiГЦФ выступали в роли трансдьюсера, проводилось в режиме хроноамперометрии при постоянном перемешивании. Наилучшие аналитические характеристики наблюдались при использовании стабилизированных НЧ с диаметром 45 нм. Чувствительность определения H2O2 составила 0,569 ± 0,018 A ∙M-1 ∙см-2, что аналогично чувствительности сенсоров, модифицированных нестабилизированными НЧ (0,582 ± 0,023 A ∙M-1 ∙см-2). При этом разработанные сенсоры сохраняют 78% от первоначального отклика в течении 25 минут (1 мМ H2O2), в то время как ранее известные 7,5%.
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