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Разработка универсальной платформы для создания электрохимических сенсоров и биосенсоров является одним из перспективных направлений создания новых средств медицинской диагностики для использования вне госпиталя. Создание новых гибридных материалов на основе синтетических и биологических рецепторов позволит улучшить аналитические характеристики определения лекарственных препаратов.

Нами разработан новый вольтамперометрический ДНК-сенсор на основе гибридного покрытия, состоящего из поли(Нейтрального красного) (полиНК), поли(Метиленового синего) (полиМС), углеродной черни и супрамолекулярных агентов пиллар[5]арена и тиакаликс[4]арена для определения цитостатического препарата доксорубицина.
Ранее было показано, что присутствие в слое помимо полиНК мономерной формы МС благоприятно влияет на окислительно-восстановительный сигнал полиНК с внесенными молекулами ДНК на доксорубицин в силу интеркалирующего действия МС и антрациклина и их влияния на процессы переноса электрона в слое полимера. Однако мономерная форма МС со временем подвергается процессам десорбции с поверхности электрода, поэтому для увеличения стабильности покрытия было принято решение провести электрополимеризацию МС. 
Для сборки биосенсора стеклоуглеродный электрод сначала модифицировали углеродной чернью и пиллар[5]ареном как медиатором электронного переноса. Далее путем электрополимеризации были получены покрытия отдельных красителей (сначала МС, затем НК, при иной последовательности наблюдалось значительное угнетение сигнала полиНК). На заключительном этапе проводили физическую иммобилизацию ДНК из ее водного раствора, содержащего тиакаликс[4]арен с аммонийными группами в заместителях нижнего обода.
Электростатические взаимодействия фосфатных групп остова ДНК и катионных центров макроцикла способствовали лучшему закреплению ДНК на поверхности сенсора, что приводило к закономерным изменениям сигналов окисления – восстановления полимерной формы Нейтрального красного в слое, регистрированных с помощью циклической вольтамперометрии. По сравнению с аналогичными сенсорами с ДНК, включаемой в поверхностный слой в отсутствие катионных производных тиакаликс[4]арена, изменения токов пика красителя были на 20% больше. 

Специфичность взаимодействия тиакаликс[4]арена с ДНК была установлена путем проведения эксперимента с добавлением полистиролсульфоната (ПСС) вместо ДНК на этапе иммобилизации биополимера. Изменение сигнала при совместном введении ПСС и тиакаликс[4]арена было незначительным по сравнению с введением одного ПСС.
Разработанный ДНК-сенсор показал возможность определения доксорубицина в диапазоне концентраций 3‧10-13÷1‧10-9 М с пределом обнаружения 1‧10-13 М. Биосенсор может найти применение в скрининге лекарственных препаратов антрациклинового ряда и определении других низкомолекулярных соединений, способных к взаимодействию с ДНК.

Изучение процессов ассоциации тиакаликс[4]арена с ДНК проводили при поддержке Российского научного фонда (грант № 19-73-10134).

Изучение условий получения гибридного покрытия на основе полиНК и полиМС с включением синтетических и биохимических рецепторов для определения доксорубицина проводили при поддержке РФФИ (грант № 20-33-90132).
