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В огляді здійснено критичний аналіз використання сучасних біосенсорних методів для 
визначення токсичності сільськогосподарської продукції, ураженої шкідливими сполуками 
різного походження. Розглянуто деякі особливості впливу екотоксикантів на якість та безпеку 
харчових продуктів і кормів з метою загострення уваги на необхідності підвищення системи 
контролю їх споживчої цінності для людей і тварин.
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APPLICATION OF MODERN BIOSENSORS METHODS IN ECOTOXICOLOGICAL 
MONITORING OF SOME TOXINS OF NATURAL (MICOTOXINS) AND 

ANTROPOGENIC (PESTICIDES) ORIGIN.
PART 1. MICOTOXINS.

О. S. Gojster, S. V. Dzyadevych, O. Н. Minchenko

Abstract. In the review the critical analysis of application of modern biosensors methods for 
detection of toxicity of agricultural production amazed with harmful substances of a different origin. 
Some features of influence ecotoxins on quality and safety of foodstuff and forages on purpose are 
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considered to focus attention to necessities of increase of the monitoring system of their consumer 
profitability for people and animals.

Keywords: mycotoxins, pesticides, toxicity, biosensors, detection

ПРИМЕНЕНИЕ СОВРЕМЕННЫХ БИОСЕНСОРНЫХ ТЕХНОЛОГИЙ В 
ЭКОТОКСИКОЛОГИЧЕСКОМ МОНИТОРИНГЕ НЕКОТОРЫХ ТОКСИКАНТОВ 

ПРИРОДНОГО (МИКОТОКСИНЫ) И АНТРОПОГЕННОГО (ПЕСТИЦИДЫ) 
ПРОИСХОЖДЕНИЯ. 

ЧАСТЬ 1. МИКОТОКСИНЫ. 

О. С. Гойстер, С. В. Дзядевич, А. Г. Минченко

Аннотация. В обзоре сделан критический анализ использования современных биосенсорных 
методов для определения токсичности сельскохозяйственной продукции, пораженной 
токсичными соединениями различного происхождения. Рассмотрены некоторые особенности 
воздействия экотоксикантов на качество и безопасность  пищевых продуктов и кормов с целью 
акцентировать внимание на необходимости повышения системы контроля их потребительской 
рентабельности для людей и животных.

Ключевые слова: микотоксины, пестициды, токсичность, биосенсоры,  детектирование

Вступ

Широкий спектр дослідницьких робіт, та-
ких як оцінка токсичних ефектів  природних 
і синтетичних сполук, контроль безпеки  сіль-
ськогосподарської продукції та ефективність 
її знезараження,  знаходяться в центрі уваги 
дослідників. 

Коливання кліматичних факторів, що за-
гострилися в останнні десятиліття, і небажані 
зміни у складі плісневих грибів, а також за-
гальна динаміка накопичення токсинів у зерні, 
посилює тенденцію поширення основних ток-
сигенних видів. Зміна процентного співвідно-
шення тих чи інших грибів у грунті суттєво за-
лежить від рівня її агротехнічного забруднення. 
Посилення хімізації, зокрема, нераціональне 
застосування регуляторів росту, фунгіцидів, 
пестицидів, біологічних засобів захисту і ко-
ректорів імунного статусу рослин, призводять 
до серйозних порушень екологічної рівноваги 
та виникненню небезпечніших проявів ураже-
ності рослин  мікроскопічними грибами і на-
ступному забрудненні їх мікотоксинами.

Економічні збитки, отримані сільським 
господарством, визначаються вже не тільки 
прямими втратами продуктів харчування і кор-
мів, різким зниженням їх харчової і кормо-
вої цінності, але й витратами, необхідними на 

організацію системи контролю і проведення 
детоксикації забруднених продуктів і кормів. 
Реальну загрозу для здоров'я людини станов-
лять також продукти тваринного походження, 
зокрема, м’ясо і молоко, отримані від хворих 
мікотоксикозами тварин. Створюється небез-
печна мікотоксикологічна ситуація, яка вимагає 
підвищення фізико-хімічних показників рос-
линної сировини та ефективності тваринної 
продукцї.

Сучасні аналітичні методи дозволяють про-
водити одночасне виявлення кількох токсичних 
речовин з високою чутливістю. Швидкість ви-
явлення забезпечується також  короткотрива-
лою екскрекцією токсинів та їх метаболітів з 
уражених продуктів харчування, кормів. 

В останні роки серед дослідників найбільшу 
підтримку отримують методи скринінгового 
аналізу токсичних речовин. Ці методи забез-
печують широкі діапазони вимірюваних кіль-
костей і мають нескладну технологію аналізів.  
Скринінг, оснований на біосенсорних техно-
логіях, має багато переваг. Цей швидкий метод 
виявлення без мітки створює кількісну та якіс-
ну інформацію проаналізованих зразків. Він за-
безпечує можливість повторного використання 
поверхні перетворювача сенсора для багатьох 
аналітичних циклів і дозволяє мультикомплек-
сний показ  десятків різних біовзаємодій. 
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Метою цього огляду було створити теоре-
тичне підґрунтя для глибшого і різнобічного 
вивчення такої глобальної практичної пробле-
ми сучасності як отримання безпечної агро-
продукції та створення дієвої системи моні-
торингу мікотоксинів та пестицидів, викорис-
товуючи  досягнення сучасної біосенсорної 
технології.

Ситуаційний аналіз ураження об’єктів 
довкілля мікотоксинами

Мікотоксини належать до однієї з доміну-
ючих в останні роки груп біогенних отрут, які 
забруднюють як корми, так і продукти харчу-
вання. Забруднення мікроскопічними грибами 
кормів є можливим на будь-якому етапі вироб-
ництва, тому мікотоксини вважають немину-
чими контамінантами продуктів харчування 
та кормів, що є загальносвітовою проблемою 
[1, 2]. Мікотоксини часто являються при-
чиною низької продуктивності і підвищеної 
чутливості тварин до інфекційних та інших 
захворювань, що пов’язано з високою токсич-
ністю, наявністю у більшості з них імуноде-
пресивних та канцерогенних властивостей 
[3-5]. При відсутності ж специфічних засобів 
профілактики та лікування ці питання стають 
важливою проблемою для сільськогосподар-
ських виробників.

За останні десятиліття наукою накопичений 
багатий досвід у вивченні токсиноутворення у 
мікроскопічних грибів [6, 7]. Знання їхніх біо-
синтетичних можливостей необхідні не тіль-
ки для наступного розвитку фундаментальних 
молекулярно-генетичних, еволюційних уяв-
лень, але також і для вирішення питання отри-
мання безпечної сільскогосподарської продук-
ції та  експериментальних даних, що стають 
предметом правильних висновків. 

На початку роботи необхідно провести 
вивчення компонентного складу мікробіоти 
одного або кількох досліджуваних об’єктів, 
об’єднаних загальним призначенням, систе-
матичним положенням або походженням, ви-
ділення індивідуальних культур грибів, що 
представляють всю різноманітність вихідної 
мікробіоти, і встановлення їх таксономічної 
приналежності. Оцінку токсиноутворюючої 
здатності культур доцільно проводити в уніфі-

кованих умовах, що дозволить використовува-
ти результати з метою порівняння. Останнім 
часом серед дослідників велику підтримку 
отримують мікробіометоди, що складаються з 
нескладної технології короткотривалого куль-
тивування грибів на харчових субстратах і ме-
тодів скринінгового аналізу мікотоксинів, які 
забезпечують широкі діапазони вимірювання 
їх кількостей [8].

Існуючі на сьогодні таксономічні системи 
грибів, зокрема найпоширенішого роду Fusar-
ium, що базуються на даних морфологічних і 
фізіологічних аналізів, повні протиріччя і ма-
ють цілий ряд недоліків,  які перешкоджають 
точній видовій ідентифікації досліджуваних 
штамів. Тому важливу роль у вивченні між-
видової різноманітності Fusarium відіграють 
молекулярні технології. Широко використо-
вується метод маркування генетичного мате-
ріалу шляхом ампліфікації ДНК з короткими 
праймерами довільної послідовності (random 
amplification of polymorphic DNA (RAPD)) 
[9]. На сьогодні отримані та проаналізова-
ні  RAPD-спектри багатьох видів роду Fu-
sarium, наприклад F.poae [10], F.graminearum, 
F.culmorum [11, 12].

Можливості іншого підходу, основаного на 
вивченні поліморфізму ДНК представників 
роду Fusarium, обмежені тим, що на сьогод-
нішній день є лише один локус ДНК, для яко-
го розроблені SCAR-маркери (sequence char-
acterirized amplified region), які дозволяють 
з високою достовірністю визначати видову 
приналежність гриба — ген фактора елонгації 
трансляції 1α (TEF1α) [13]. Інші, розшифрова-
ні сьогодні гени, зокрема гени рибосомних 
РНК, β — тубуліна, а також ферментів, які 
приймають участь в синтезі мікотоксинів, не 
дозволяють достовірно розрізняти види грибів 
[14]. З цих позицій актуальним є пошук нових 
поліморфних ділянок ДНК, придатних для ви-
користання в ролі маркерів для таксономічної 
характеристики та ідентифікації видів і шта-
мів роду Fusarium, а також для аналізу спектру 
продукованих метаболітів.

Фітотоксична активність грибів роду Fu-
sarium, зокрема таких видів як F.graminearum, 
F.Poae, F.Sporotrichioides, при культивуванні в 
рідкому середовищі, як було показано в [15], 
проявляється в інгібуванні проростання насін-



О. С. Гойстер, С. В. Дзядевич, О. Г. Мінченко Sensor Electronics and Мicrosystem Technologies 2013 — T. 10, № 3

58 59

ня пшениці, пригніченні розвитку кореневої 
системи та стебла проростків. Було показано, 
що найбільшою токсичністю володіє культу-
ральний фільтрат  F.Sporotrichioides. Це може 
бути пов’язано з тим, що Т-2 токсин, синте-
зований цим фітопатогеном, та його метаболіт 
НТ-2 токсин, найтоксичніші по відношенню 
до рослин шшениці, порівняно з токсинами, 
які продукуються іншими досліджуваними 
грибами. Отримані авторами дані узгоджу-
ються з іншими дослідженнями.

Konigs et.al. [15] вивчали цитотоксичний 
ефект Т-2 токсину і кількох його метаболітів, 
зокрема НТ-2 токсину, неосоланіолу, Т-2 трі-
олу та Т-2 тетраолу на двох клітинах людини 
в первинній культурі: ниркових епітеліальних 
клітинах трубочок (human renal proximal tubule 
epithelial cells (RPTEC)) і нормальних фібро-
бластах легень (normal human lung fibroblasts 
(NHLF)). Т-2 токсин виявився найтоксичні-
шим, так як викликав апоптоз обох клітин в 
концентрації 100 нМ. Його метаболіти НТ-2 
токсин і неосоланіол показали слабший цито-
токсичний ефект, викликаючи апоптоз при ви-
щих концентраціях (>1мМ). Інші метаболіти 
були мало токсичними і, навіть не активували 
каспазу-3. Wu Q et al. [17] показав високу ци-
то-токсичність Т-2 для субклітинних фракцій  
печінки (мікросом і цитозолю) людини і тва-
рин (гризунів, свиней, жуйних тварин, домаш-
ньої птиці) та ще раз підкреслив важливу роль 
ферментів цитохрому Р 450 і карбоксилесте-
рази в метаболізмі Т-2 токсину. Отримані дані, 
без сумніву, забезпечують важливу інформа-
цію для оцінки степені ризику мікотоксинів 
для безпеки харчових продуктів.

В рамках моніторингу забруднення про-
довольчої сировини та харчових продуктів в 
інституті харчування РАМН були досліджені 
зразки продовольчої пшениці, ячменю, овса та 
кукурудзи врожаїв 2006-2008. Половина про-
аналізованих зразків мала ту чи іншу степінь 
забруднення мікотоксинами Т-2 і НТ-2, дезок-
синіваленолом (ДОН) та зеараленоном (ЗН). 
Найвищу контамінацію спостерігали в зерні 
овса (2/3 вибірки), найнижчу — ячменю (1/3 
вибірки). В сукупній мікрофлорі, вивчених 
зразків зерна, переважала популяція грибів 
роду Fusarium [18]. В лабораторії мікотокси-
кології Інституту птахівництва НААН Укра-

їни протягом 2005-2010 рр. був проведений 
моніторинг контамінованості мікотоксинами 
зразкiв зерна та кормів, що надійшли з різних 
областей України та АР Крим. Т-2 токсин, 
НТ-2 токсин, зеараленон, ДОН та фумонізіни 
були виявлені в 33, 5, 51, 72 і 74 % дослідже-
них зразків у середніх концентраціях 44, 131, 
25, 60 і 734 мкг/мл відповідно. Приблизно у 
3 % випадків концентрації мікотоксинів пере-
вищували максимально допустимі рівні, що 
вказує на значне поширення мікотоксинів як 
забруднювачів зерна і кормів в Україні [19].
Фузаріоз колосу поширений по всьому світу і 
є одним з найнебезпечніших захворювань зла-
кових. Згідно оцінкам ФАО біля 25% світових 
зборів зерна  контаміновано мікотоксинами. 
Для контролю рівнів контамінації багато країн 
ввели норми допустимого вмісту цих сполук 
у харчових та кормових продуктах [20]. Біль-
шість мікотоксинів не розкладається в процесі 
звичайної обробки сировини, а зберігаються 
по технологічному ланцюгу до кінцевого про-
дукту. Важливо відмітити, що при закладанні 
зерна на зберігання мікотоксини можуть не ви-
являтися, але їх продукування може початися 
під впливом біотичних та абіотичних стресів. 
У зв'язку з цим необхідна точна ідентифікація 
патогена, яка зможе передбачити, накопичен-
ня яких токсинів є можливим у конкретній 
партії зерна.

Існують гранично допустимі норми заспо-
рення зерна, муки та комбікормів грибами. 
Комбікорм або зерно, в 1 грамі яких виявле-
но 100 тисяч і вище спор грибів, вважають 
несприятливими по якості і досліджують для 
встановлення придатності їх для згодовуван-
ня. Ступінь заспорення зернових культур ви-
значають способи збирання, тривалість та 
умови збереження і якість зерна. При наявнос-
ті 10-20 тис спор токсичних грибів в 1 г кор-
му такий корм слід вважати небезпечним для 
молодняка птиці; 100-200 тис спор токсичних 
грибів небезпечні для молодняка свиней, а 500 
тис і більше спор токсичних грибів можуть ви-
кликати отруєння дорослих свиней (рвоту, по-
нос) і великої рогатої худоби. Були проведені 
дослідження [21] кормової продукції деяких 
сільсьгосподарських підприємств на загальну 
токсичність (біопроба на найпростіших). По-
казник кількості спор грибів коливався від 3 



О. С. Гойстер, С. В. Дзядевич, О. Г. Мінченко Sensor Electronics and Мicrosystem Technologies 2013 — T. 10, № 3

58 59

розкладати їх. Було показано можливість де-
грададії трихотеценових мікотоксинів (Т-2 
токсину, дезоксиніваленолу, діацетсцирпено-
лу), афлатоксинів, зеараленону, охратоксину 
А, фумонізінів мікробами/ферментами рубця 
корейської місцевої кози [24, 25].

Токсикомікологічні дослідження кормів у 
господарствах Жашківського району Черкась-
кої області показали [26], що причиною зни-
ження жирності молока у корів було поїдання 
кормів, контамінованих чотирма фузаріоток-
синами у субтоксичних концентраціях. При 
цьому зерно пшениці та ячменю було інтен-
сивно уражене грибом Fusarium moniliforme 
var. majus і виявлена його здатність продуку-
вати Т-2 токсин, зеараленон, ДОН та фумо-
нізін В1. Цілком ймовірно, що у зерносуміші, 
отриманої із зерносховища, був вищий рівень 
мікотоксинів. Це пов’язано з тим, що токси-
ноутворення у зерні під час його зберігання 
відбувається нерівномірно і краще проходить 
у більш вологих ділянках та інтенсивніше ура-
жених мікроміцетами.

Не слід ігнорувати також потенційну небез-
пеку контамінації плісневими грибами кормів, 
в які, в ролі обовязкових компонентів вводять 
суміші різних мікроелементів (заліза, марган-
цю, міді, цинку, кобальту, йоду). В результаті  
досліджень, проведених в інституті мікробіо-
логії і вірусології ім. Д.К. Заболотного НАН 
України в м. Києві [27] було встановлено, що 
іони цинку, марганцю і бору в концентраціях 
0,1; 0,2 і 0,5 мг/л забезпечували посилення бі-
осинтезу макроциклічних трихотеценів на 36-
150%. Іони молібдену, кобальту, міді і хрому 
в різній степені інгібували цей процес. Було 
показано, що концентрації цих елементів, які 
використовують в ролі преміксів у комбікор-
мах для різних вікових груп свиней, значно 
перевищують оптимальні для біосинтезу ма-
кроциклічних трихотеценів. Це дозволяє при-
пустити певну їх “захищеність” від контаміна-
ції токсичними метаболітами грибів. А також 
зробити висновок, що дієвий санітарно-токси-
кологічний контроль комбікормів на наявність 
в них мікроелементів, які відіграють активую-
чу або інгібуючу роль в біосинтезі мікотокси-
нів, є необхідним і має здійснюватися надій-
ними експрес-методами.

до 81 тис в 1 г продукції. Переважали ізоляти 
грибів роду Aspergillus (до 70 %) і Fusarium 
(до 30%). Виділені ізоляти протестовані на 
токсичність, в результаті процентний вміст 
токсичних штамів Aspergillus складає 24 %, 
Fusarium — 35%.

Зернові культури є важливою складовою 
частиною раціонів сільськогосподарських 
тварин та птиці. Найважливішим показником 
санітарної якості кормів вважають ураженість 
(контамінацію) їх плісневими грибами. Розви-
ваючись на кормових і харчових субстратах, 
гриби  роду Fusarium, здатні виробляти отруй-
ні речовини, які можуть викликати важкопро-
тікаючі захворювання - фузаріотоксикози [22]. 
При цьому у тварин спостерігається зменшен-
ня поїдання корму, низький середньодобовий 
приріст, зниження молочної продуктивності, 
збільшення кількості абортів та ембріональної 
смертності, зростання чутливості до інфек-
ційних захворювань, і в цілому, порушення 
обміну речовин. Практика показує також, що 
молоді тварини чутливіші до мікотоксинів, 
ніж дорослі. З метою визначення мінімально 
небезпечного рівня мікотоксинів для поросят 
від’ємного віку (2 міс) дослідниками [23] були 
сформовані 4 групи тварин по принципу ана-
логів. Перша група тварин отримувала корм, 
який містив стеригматоцистин в кількості 20 
мкг/кг корму. Друга група — Т-2 токсин — 30 
мкг/кг корму. Третя група охратоксин А1— 
30 мкг/кг корму. Четверта контрольна група 
отримувала основний раціон без мікотоксинів. 
Проведені біохімічні та гематологічні дослі-
дження показали, що тривале (10 днів) надхо-
дження стеригматоцистину в кількості в 4 рази 
меншій ГДК викликає у поросят від’ємного 
віку важкі ураження печінки, які супроводжу-
ються дегенеративно-дистрофічними змінами 
з утворенням в паренхімі численних ділянок 
некрозу (до 10 на 1 дм 2). В наступних двох 
групах тварин виявили такі ж ділянки некрозу, 
але в меншій кількості (2-3 на 1дм2). Про важ-
ке ураження печінки в поросят всіх дослідних 
груп свідчило також наростання в 3-4 рази 
кількості білірубіну у сироватці крові. 

Припускають, що жуйні тварини, на від-
міну від моношлункових тварин, є стійки-
ми до негативного впливу мікотоксинів, що 
пов’язано їз здатністю мікроорганізмів рубці 
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Токсикологічний аналіз молока та інших 
молочних продуктів показує, що основним 
мікотоксином, який виявляється, є афлаток-
син М1. Вказаний мікотоксин виділяється з 
молоком тварин, які отримують корм, конта-
мінований афлатоксином В1. Афлатоксин М1 
належить до канцерогенних сполук з групи А, 
які є дуже небезпечними для здоров’я людини 
у відповідності з класифікацією міжнародної 
організації IARC (IARC, 2002). У відповіднос-
ті з Європейським законодавством гранично 
допустима кількість афлатоксина М1 в мо-
лочних продуктах, призначених для людини, 
складає 0,5 мкг/кг (FDA, 2004). Було показано 
[28], що в 38% сирого і 14% пастеризованого 
молока кількість афлатоксину М1 перевищує 
ГДК (0,5 мкг/кг). В 35% кормів кількість афла-
токсина В1 перевищувала гранично допустимі 
концентрації (20 мкг/кг).

Особливої уваги заслуговує вивчення за-
бруднення мікотоксинами продуктів дитячо-
го харчування на основі зерна, включаючи 
продукти прикорму (сухі каші, мясо-, рибо-, 
рослинні і фруктово-зернові консерви), хлі-
бобулочні вироби (хліб, печення), мукомоль-
но-крупяні вироби (в тому числі, кукурудзяні 
пластівці). Еллер і співав. дослідили продук-
ти дитячого харчування на вміст охратоксина 
А(ОХА), дезоксініваленола (ДОН), зеарале-
нона (ЗЛ), та фумонізіна В1(ФВ1) [29]. Най-
більша частота контамінації ОТА виявлена в 
мукомольно-крупяних виробах (25%), най-
менша — в кашах (6%). Встановлена висока 
частота забруднення ФВ1 кукурудзяних плас-
тівців (41%) і продуктів прикорму (каши) на 
кукурудзяній основі у низьких концентраціях 
(47%). ДОН і ЗЛ в продуктах дитячого хар-
чування не виявлені. Слід відмітити, що не 
зважаючи на виявлення порівняно невисоких 
рівнів забруднення мікотоксинами, результати 
проведених досліджень свідчать про те, що 
проблема контамінації мікотоксинами продо-
вольчої сировини і, особливо, продуктів ди-
тячого харчування є важливою, актуальною і 
потребує моніторингових досліджень на всій 
території України.

Заслуговує увагу дослідження взаємовідно-
шень мікрофлори людини (тварин) і мікоток-
синів як можливої причини багатьох патало-
гій. Було показано [30], що низькі концентрації 

Т-2 токсину (1-100 нг/мл) підвищують чутли-
вість альвеолярних макрофагів та  епітеліаль-
них клітин кишківника свиней до Salmonella 
Typhimurium. Багатьма дослідженнями, на 
сьогоднішній день, встановлено, що вклю-
чення Т-2 токсину в щоденний раціон сви-
ней, зменшує опір організму проти вірусних 
та бактеріальних інфекцій [ 31]. Pinton et.al у 
своєму огляді [32] сумують сучасні уявлення 
про вплив невеликих кількостей трихотецено-
вих мікотоксинів на кишківник людини і тва-
рин. Boonen et.al. [33] у модельних дослідах 
з людською шкірою, показали, що найбільшу 
проникність виявляє Охратоксин А, нижчу — 
Афлатоксин В1 і зеараленон і найнижчу — Т-2 
токсин.

Одним з можливих патогенних факторів 
розвитку хвороби Кашіна-Бека (KBD) може 
бути мікотоксин Т-2, накопичений у зерні, що 
підлягало тривалому збереженню. Було пока-
зано, що Т-2 токсин у поєднанні з низькока-
лорійною дієтою може призвести до некрозу 
хондроцитів в епіфізіальній пластині і пору-
шити наступне формування кісток у пацюків 
[34].

На сьогоднішній день недостатньо вивче-
ними залишаються змішані мікотоксикози, 
що виникають при одночасному надходжен-
ні з кормом кількох мікотоксинів.  В умовах 
виробництва, як правило, недооцінюють не-
гативний ефект присутності одразу кількох 
мікотоксинів в малих концентраціях, тому 
не виключають дані корми з раціону тварин. 
Але відомо, що одночасна присутність кількох 
мікотоксинів навіть на рівні ГДК не гарантує 
відсутності токсичного ефекту [35]. Змішані 
мікотоксикози, як правило супроводжуються 
більш вираженими клінічними, гематологіч-
ними, біохімічними та патоморфологічними 
змінами. Це висуває на перший план необхід-
ність вивчення токсикологічної взаємодії мі-
котоксинів [36]. 

Так з метою патоморфологічних досліджень 
змішаних мікотоксикозів були проведені до-
сліди на лабораторних білих пацюках та ві-
вцях. Аналіз отриманих авторами [37] резуль-
татів електронно-мікроскопічних досліджень 
свідчив про глибокі ультраструктурні зміни в 
органоїдах і цитоплазмі клітин. Гістологічні, 
як і ультраструктурні, зміни органів і тканин 
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піддослідних тварин при гострій та хронічній 
інтоксикації одночасним надходженням Т-2 
токсину і Афлатоксину В1 в дозах 1/10 ЛД50 
характеризувалися вираженим синергічним 
пошкоджуючим впливом цих мікотоксинів без 
прояву зовнішніх симптомів отруєння.

У різних частинах світу сьогодні активно 
досліджуються “мікотоксини в масці”. Загаль-
новідомо, що рослини можуть зменшувати 
токсичність фітотоксинів хімічною модифіка-
цією. Цей процес детоксикації рослин вклю-
чає кон’югацію мікотоксинів з полярними 
речовинами, такими як цукор, амінокислоти і 
сульфати, та наступне їх зберігання у вакуолях 
клітини. Огляд Marthe De Boevre et. al., опу-l., опу-., опу-
блікований в журналі World Mycotoxin [38], 
забезпечує розуміння природного виникнення 
різних форм Fusarium “мікотоксинів у масці” у 
кормах і продуктах харчування.

Європейськоме відомство EFSA по безпеці 
харчових продуктів (CONTAM) за підтримки 
Європейської комісії (ЄС) у 2010 році дало 
оцінку ризику для здоров’я людини і тварин, 
у звязку з присутністю Т-2 і НТ-2 токсинів в 
їжі та кормах. Було проаналізовано близько 20 
тис результатів, зібраних в 2005-2010 рр. З 22 
європейських країн і показано, що Т-2 токсин 
контамінує велику кількість продуктів (осо-
бливо овсяне зерно); НТ-2 токсин — його го-
ловний метаболіт. Опубліковані  дослідження 
демонструють, що найчутливішими до впли-
ву Т-2 токсину є свині, так як концентрація 
29 мкг/кг маси тіла вдень викликає імуноток-
сичність та гемотоксичність. 300 мкг/кг Т-2 
токсину у молодих жуйних тварин може при-
звести до шлунково-кишкових пошкоджень. 
Це дозволяє припустити неповну детоксика-
цію мікотоксину в рубці. В домашньої птиці 
первинні ефекти (наприклад, пошкодження 
слизової оболонки в порожнині рота) відбу-
ваються при концентрації Т-2  40 мкг/мл. Для 
кролів концентрації в межах 500-2000 мкг Т-2 
токсину/кг м.т. вдень гальмують зростання 
ваги і пошкоджують слизову оболонку. Для 
риб  найнижча терпима концентрація мікоток-
синів становить13 мкг/кг. Використовуючи ці 
дані встановлено терпиму щоденну концен-
трацію вживання (tolerable daily intake (TDI) 
для суми Т-2 і НТ-2 токсинів рівну 1 мкг/кг 
м.т. [39]. Всебічний аналіз забруднення кормів 

у Європі мікотоксинами виявив також, що 75-
100% зразків містять більше, ніж один міко-
токсин, який може впливати на здоров’я тва-
рин в низьких концентраціях [40].

Щоб забезпечити безпеку споживання, Єв-
ропейською комісією  визначені строгі прави-
ла і законодавчі обмеження присутності афла-
токсинів, ОТА патуліну і токсинів Fusarium у 
продовольчій сировині  (CE N 1126/2007). 

Розвиток методів екологічної детокси-
кації/дезактивації мікотоксинів як дієвого 
контролю безпеки сільськогосподарської 
продукції

У профілактиці мікотоксикозів тварин важ-
ливим, на наш погляд, є виявлення ділянок по-
ширення грибів-продуцентів мікотоксинів — 
мікотоксикологічний моніторинг, складання 
прогнозу виникнення мікотоксикозів тварин, 
створення умов, які знижують можливість 
розвитку токсичних грибів та утворення ними 
мікотоксинів. 

Найбільш ефективним та екологічно без-
печним способом боротьби з токсиноутворю-
ючими грибами було б створення стійких до 
них сортів культурних рослин. Однак практи-
ка показує, що цього важко досягти за допо-
могою традиційних методів селекції рослин. 
Тому активно використовується можливість 
створення трансгенних рослин, здатних руй-
нувати токсини, головним чином, за рахунок 
ферментів, які впливають на активні групи мі-
котоксинів. Для створення стійких до токсину 
трансгенних рослин проводять ідентифікацію 
і клонування генів мікроорганізмів-продуцен-
тів фітотоксинів, що відповідають за інактива-
цію власного токсичного продукту метаболіз-
му. Ці гени вбудовуються в геном чутливих до 
токсину рослин і забезпечують їх експресію. 
Перспективним для цього є, наприклад, ген 
TRI12, який відповідає за стійкість гриба Fu-
sarium sporotrichioides до трихотеценових ток-
синів, продуцентами яких він являється [41, 
42].

При виявленні мікотоксинів у кормах пе-
редбачають раціональне їх використання. Кор-
ми, які містять мікотоксини, знезаражують ви-
сокотемпературною обробкою (гранулювання, 
автоклавування, прокалювання, проварюван-
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ня і т.д.), ультрафіолетовим випромінюванням.   
Використовуючи гамма-опромінення для де-
токсикації Т-2 токсину у м’ясі овець було по-
казано [43] відсутність суттєвих відмінностей 
від контрольних тварин, що відповідає вимо-
гам ГОСТів до доброякісного м’яса і має од-
накову біологічну повноцінність з м’ясом ін-
тактних тварин. Стерилізація насіння гарбуза 
(ураженого ніваленолом) дозою іонізуючої 
радіації, рівної 25 кГр, забезпечувала їх трива-
ле збереження і не викликала негативних змін 
[44].

Існуючі фізичні методи знезараження кор-
мів у більшості випадків дорогі, потребують 
певних виробничих витрат і суттєво не знижу-
ють кількість токсикантів.

Запропоновані на сьогоднішній день хіміч-
ні методи для дезактивації мікотоксинів час-
то неефективні і потенційно небезпечні для 
масштабного використання. Токсикологічна 
безпека кінцевого продукту не завжди гаран-
тується, так як можлива присутність хімічних 
залишків у кінцевому продукті. Так детокси-
кація афлатоксину за допомогою аміаку єдина, 
яка отримала ліцензію у США. Але деякі до-
слідження показали наявність отруйних  про-
дуктів його хімічного перетворення [45]. 

Важливою і далеко не вирішеною пробле-
мою є результативне лікування мікотоксикозів 
тварин. Це, перш за все, пов’язане з відсутніс-
тю специфічних засобів профілактики і ліку-
вання отруєнь тварин отрутами мікроскопіч-
них грибів, з другої сторони — із складністю 
розробки антидотів.

Перше пояснюється тим, що мікотоксини 
— низькомолекулярні сполуки і розробка спе-
цифічних засобів захисту від них — практич-
но нездійсненна проблема, оскільки створення 
кон’югатів з білком та іншими високомолеку-
лярними носіями складна, дорога і неефектив-
на робота. Не дають необхідного ефекту ви-
користання сироваток і тканинних препаратів 
(антигенів), отриманих від тварин після впли-
ву “малих” доз мікотоксинів і введених твари-
нам з наступною затравкою їх токсинами.

Друге пояснюється тим, що не зважаючи на 
переважну вибірковість в дії окремих мікоток-
синів, в цілому природа їх впливу  неспеци-
фічна; особливо це помітно, коли в організм 
одночасно надходить кілька мікотоксинів — 
при змішаних мікотоксикозах.

У зв’язку з цим в дослідників при лікуван-
ні мікотоксикозів інтерес викликають засоби 
симптоматичної терапії; використання сор-
бентів, речовин, які сприяють прискоренню 
деградації і виведенню токсинів; препаратів, 
що володіють антитоксичною активністю, 
підвищують стійкість організму до впливу мі-
котоксинів. Так, системі дій по профілактиці 
мікотоксикозів тварин і птахів присвячений 
огляд Антипова та Васіл’єва [46].  

За кордоном профілактика токсикозів осно-
вана на експрес-діагностиці наявності  міко-
токсинів і використанні токсинобіндерів, або 
токсиноблокаторів, - речовин, які вносять у 
комбікорма з метою попередження отруєння 
мікотоксинами. Ці речовини - бентоніти, цео-
літи, алюмосилікати та інші - представляють 
собою високоактивні мінеральні адсорбен-
ти, які вводяться в корм і здатні адсорбувати 
бактеріальні або грибкові токсини з травного 
тракту та виділятися з організму з калом [47 
– 49]. Їх вводять на протязі всього періоду ви-
рощування тварин. Вітчизняні сорбенти та си-
ровина для сорбентів не поступаються в про-
філактичній активності зарубіжним аналогам, 
тому переплачувати за імпортну марку немає 
необхідності [50, 51]. Недоліком цього методу 
дезактивації мікотоксинів є можливість адсор-
бента зв’язувати інші поживні речовини, що 
призводить до втрати харчової цінності про-
дукту [52]. 

Альтернативна стратегія дозволяє застосу-
вати ферменти або мікроорганізми, здатні до 
біотрансформації мікотоксинів у нетоксичні 
метаболіти. Так, ферменти рубця жуйних тва-
рин можна використати для біологічної деток-
сикації мікотоксинів. Ізоляція і характерис-
тика чистої культури мікроорганізмів рубця, 
отримання  цільових генів зможуть покращити 
ефективність, з якою будуть отримані фермен-
ти з цих організмів [25, 53]. Активно вивча-
ється можливість виділення мікотоксинів із 
середовища шляхом зв’язування з клітинами 
живих бактеріальних культур. Одним із варі-
антів нейтралізації є звязування токсиканта на 
поверхні модифікованих наноалмазів (МНА), 
які можна використовувати як адсорбент і як 
каталізатор його дезактивації. Результати до-
сліджень показують можливість каталітично-
го перетворення (окислення) мікотоксинів при 
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взаємодії з наночастинками. При цьому утво-
рюються метаболіти, які вже не виявляють 
помітного впливу на ріст і біолюмінесценцію 
світних  бактерій [54].

Сприяють підвищенню стійкості організму 
до впливу мікотоксинів і пептидні біорегуля-
тори. Тімалін, один з препаратів нового класу 
імуномодуляторів, отриманий з вилочкової за-
лози телят, значно гальмує зниження гемато-
логічних та іммунологічних показників. Іму-
ностимулюючі властивості виявляють також 
ліпополісахариди (левамізол, пірогенал, про-
дігіозан та ін) вакцин, препаратів нуклеїнових 
кислот і синтетичних нуклеотидів, гормональ-
них засобів, препаратів тимусу та ін. [55].

Одним з найбільш привабливих мікроор-
ганізмів для створення пробіотичних препа-
ратів є Bacillus subtilis. Бактеріям цього виду 
властива здатність продукувати такі біологіч-
но активні речовини, як органічні кислоти, 
антибіотики, гідролітичні ферменти, поверх-
нево-активні речовини, вітаміни та незамінні 
амінокислоти [56]. На основі названих бакте-
рій створено багато препаратів, які з успіхом 
застосовують для лікування та профілактики 
інфекційних захворювань сільськогосподар-
ських тварин, підвищення приросту живої 
маси та поживної цінності кормів [57, 58]. Бо-
ротьба біологічними методами, як альтернати-
ва поширеній сьогодні хімічній боротьбі із за-
брудненням мікотоксинами зерна, може бути 
шляхом майбутнього.

В кожній країні проблема якості зернофура-
жу вирішується по-своєму. Так, в США функ-
ціонує ряд лабораторій, які надають виробни-
кам екологічно чистих продуктів послуги по 
визначенню в кормах і продуктах харчування 
23 найпоширеніших мікотоксинів. Діюча сис-
тема знижок-надбавок в залежності від сані-
тарної якості фуражу стимулює фермерів до 
виробництва високоякісних кормів. Подібної 
системи контролю якості зерна на території 
України немає. Введення, в майбутньому, но-
вих стандартів на кормове зерно, системи ди-
ференційованої оплати в залежності від його 
ветеринарно-санітарних показників також 
сприятиме покращенню якості сировини в 
Україні.

Застосування біосенсорів для моніторин-
гу мікотоксинів

У зв’язку з великим поширенням мікоток-
синів у сільськогосподарській продукції, до-
слідники витрачають багато зусиль на розроб-
ку методик їх детекції. Хоча газорідинна хро-
матографія або газова хроматографія в комбі-
нації із масспектроскопією [59 - 61] широко 
використовуються при моніторингу мікоток-
синів і дозволяють одночасний аналіз кількох 
токсичних речовин, вони потребують лабо-
раторних засобів, кваліфікованого персоналу, 
об’ємної типової підготовки зразків. Інша гру-
па методів виявлення включає швидкий аналіз 
мікотоксинів, оснований на імунореакції між 
антитілами та антигенами. Так, Седова з спі-
вавт. [62] для моніторингу забруднення зерно-
вих трихотеценовими мікотоксинами групи А 
використали твердофазний імуноферментний 
метод (ІФА, ELISA). Три формати імунофер-
ментного визначення Т-2 і НТ-2 токсину були 
застосовані  Li Y. et al. [63] для їх визначення 
в молоці (ELISA, one-step ELISA, re-ELISA). 
Найбільшу чутливість показала re-ELISA, ви-
являючи Т-2 токсин і НТ-2 токсин з межею ви-
явлення 3,04 і 2, 79 нг/мл -1 , відповідно. Стан-
дартні ІФА-набори розроблені сьогодні для ви-
значення багатьох токсичних речовин. Метод 
ІФА володіє рядом суттєвих переваг, таких як 
висока відтворюваність (одночасно на одному 
планшеті проводиться кілька десятків аналі-
зів), невисока вартість, малий об’єм тестова-
ного зразка, простіша підготовка проб, ніж у 
ТШХ (TLC) або ВЕРХ (HPLС). Імуноафінні 
колонки також викорисовують для очищення і 
концентрування зразків мікотоксинів [64]. Але 
не дивлячись на високу специфічність антитіл, 
визначення мікотоксинів в складних матрик-
сах потребує детальної оптимізації протоколів 
аналізу. Останнє стосується і нового підходу 
у визначенні охратоксину А, де пропонується 
використовувати пептиди (пептид NF04, отри-
маний з оксидоредуктази) замість антитіл. 
Специфічність його взаємодії з мікотоксином 
оцінювали використовуючи для ідентифікації 
газоворідинну хроматографію високого тиску 
з флюоресцентною детекцією (HPLC-FLD) 
та конкурентний іммуноферментний аналіз 
(peptide-based ELISA) [65].
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Головною перешкодою розвитку іммунохі-
мічних методів для виявлення “мікотоксинів у 
масці” є, головним чином, відсутність відпо-
відних стандартів [66]. Дослідження зразків 
хлібних злаків, отриманих на основі злакових 
продуктів харчування та різних кормів, зібра-
них у 2008-2011 рр. у Китаї, Бельгії та Чеській 
республіці були проведені хроматографічними 
методами, зокрема  LC-MS/MS [67]. На нашу 
думку, для виявлення замаскованих мікотокси-
нів слід застосувати біосенсори, як альтерна-
тиву відомим аналітичним методам.

Популярним методом швидкої ідентифіка-
ції мікотоксинів і грубої оцінки їхньої концен-
трації є іммунологічне дослідження боково-
го потоку (Lateral-flow immunoassays, LFIA). 
Найвища чутливість виявлення мікотоксину 
цим методом була виявлена на рівні 5 нг/мл 
АФВ2 у кормі свині, з попереднім використан-
ням іммуноафінних колонок [68]. Огляд Anfos-
si et al. [69] фокусує увагу на нових аспектах 
розвитку та оптимізації приладів бокового по-
току для виявлення мікотоксинів, включаючи 
стратегію застосування  колоїдних частинок 
золота (GNPs) як сигнальних молекул.  Така 
оптимізація  дозволила авторам визначити аф-
латоксин М1 у молоці з межею виявлення 20 
нг/мл [70].   

Швидкому виявленню мікотоксинів (осо-
бливо патуліну) в оброблених продуктах хар-
чування, зокрема у фруктах і фруктових со-
ках, присвячений огляд Sally et al. [71]. На 
їхню думку великий потенціал мають як уже 
комерціалізовані методи (наприклад, ELISA, 
HPLС, LC-MS), так і інноваційні (молеку-
лярні, зокрема PCR, імуносенсори). Автори 
огляду вважають, що  хімічна різноманітність 
мікотоксинів, низька молекулярна вага і роз-
чинність ускладнюють їх ідентифікацію і, як 
наслідок, стандартизацію методів визначення. 
І найважливішим є отримання однорідної, ре-
презентативної проби. 

Здійснення відбору проб вважається най-
більшим джерелом помилок у мікотокси-
кологічному аналізі [72]. Це стало однією з 
проблем уніфікації даних, отриманих такими 
аналітичними методами, як ELISA, TLC, GC і 
HPLC, при аналізі ситуації із виникненням та 
забрудненням кормів мікотоксинами у Європі 
[40].

Сьогодні для виявлення патуліну в яблуках 
пропонують використовувати “електронний 
ніс”. Повітря, яке накачується від контейне-
ра із зразками, ідентифікується за допомогою 
сенсора. У кожного грибкового забруднення 
є свій “аромат”. Так, у зразків з нормальним 
ароматом, середній вміст ОТА  і ДОНА стано-
вить  26 нг/мл; у зразків з “ароматом” середній 
вміст ОТА - 76 нг/мл, ДОНА — 69 нг/мл [73, 
74].

Вчені з університету Крафта намагаються 
експлуатувати “електронний язик” для детек-
ції токсичних речовин за допомогою нано-
сенсора, вкладеного у пакувальний матеріал, 
використовуючи нанотехнологію. Сенсори ви-
кликають зміну кольору у пакеті, коли молоч-
ні продукти і продукти харчування починають 
псуватися [75].

Розробка біосенсорних систем суттєво роз-
ширює області застосування імунодетекції, 
дозволяючи проводити аналіз швидко та ав-
томатизовано; використовувати малий об’єм 
тестованого зразка та регенерувати чутливу 
поверхню для багаторазового використання. 
Складнощі, повязані з розробкою біосенсорів 
напряму пов’язані з видом аналіту (нуклеїнові 
кислоти, ферменти, антитіла, клітини, окремі 
організми та їх тканини; штучні полімери) та 
методами їх іммобілізації на поверхні тран-
сдуктора (електродах, поверхнях оптичних, 
пєзоелектричних, магнітних та ін.). Ці про-
блеми  знаходять відображення у зростаючо-
му числі публікацій, присвячених біосенсорам 
[76, 77]. На думку дослідників, незалежно від 
методу розпізнавання або типу, використаної 
в аналізі речовини, існує загальна риса для 
біосенсорів усіх типів: біорозпізнаючий ком-
понент іммобілізований на поверхню перетво-
рювача, на якій детектується сигнал. 

Головна вимога до біорозпізнаючого ком-
поненту полягає в тому, щоб впізнати тільки 
один субстрат серед багатьох інших. Так за-
стосування світних бактерій в якості аналіту, 
таких як Photobacterium phosphoreum Sq3  і 
Vibrio fischeri F1, дозволяє по їх біолюмінес-
ценції визначати токсини [78, 79]. На основі 
люциферази — ключового ферменту метабо-
лізму світних бактерій — розроблений люци-
феразний біотест для виявлення зерна, ураже-
ного фузаріозом [80]. Хемілюмінесцентна ак-
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тивність екзометаболітів дафній, яка залежить 
від їх контакту з певними сполуками, зокрема  
компонентами хімічної та  біологічної зброї, 
(наприклад, Т-2 токсином), - ця властивість 
може бути реалізована для створення біо-
розпізнаючих поверхонь [81]. Для виявлення 
зеараленону в молоці використали біосенсор 
на основі біолюмінесценції клітин генетично 
модифікованих дріжджів S. cerevisiae. Велика 
кількість спостережень показала, що відповідь 
біосенсора відрізняється залежно від вмісту 
естрогенів у молоці [82]. Але, незважаючи на 
автоматизацію, тривалість досліду (близько 
3-х годин) робить метод не вигідним для скри-
нінгу мікотоксинів у молоці. Слід відмітити, 
що використання цілих клітин сповільнює 
дифузію субстратів і продуктів метаболізму 
через клітинну стінку, що зумовлює довготри-
валість відповіді цих біосенсорів, порівняно 
з ферментними біосенсорами. Використання 
біолюмінесценції та хемілюмінесценції для 
прямого та непрямого визначення мікотокси-
нів, як інноваційну альтернативу відомим ме-
тодам, широко обговорюється в огляді Серте-
ра [83].

Ферменти, завдяки каталітичній дії, най-
частіше використовуються в біосенсорних 
дослідженнях, зокрема електрохімічних. Так, 
кондуктометричний сенсор на основі ацетил-
холінестерази, розроблений в Інституті мо-
лекулярної біології і генетики, дозволяє ви-
значати афлатоксини [84]. Амперометричні 
біосенсори на основі планарних платинових 
електродів та імобілізованої хілінестерази ви-
користовували для визначення мікотоксинів 
— охратоксину А, зеараленону, афлатоксину 
В1. Холінестеразний біосенсор, модифікова-
ний вуглеводневими нанотрубками, дозволяє 
змістити інтервал визначуваних концентрацій 
мікотоксинів в сторону низьких концентрацій, 
спостерігати більш виражений ефект інгібу-
вання. Також показана можливість визначення 
мікотоксинів у продуктах харчування на при-
кладі зразків арахісу та гречаної крупи при 
концентраціях на рівні та нижче ГДК [85]. 

Крім того, застосування електродних сен-
сорів включають визначення АФМ1 в молоці 
[86, 87], АФВ1 в ячмені [88], АФВ1 в зубчасто-
му рисі [89], ОТА в пшениці [90] та Т-2 токси-
ну в ячмені [91]. Перевагою електрохімічних 

випробувань є дешеве виробництво електро-
дів; недоліками — дрейф сигналу і складність 
регенерації антитіл. Усувають ці проблеми 
шляхом застосування наночастинок золота, 
магнітних частинок для модифікації елек-
трода або друкованих електродів, внесених у 
лунки багатоканального планшета і викорис-
танням моноклональних антитіл, аптамерів, 
синтетичних рецепторів [92, 93]. 

У методі молекулярного друкування (Mo-
lecular Impriting) маленькі молекули (моно-
мери) оточують молекулу, наприклад міко-
токсину, зв’язану на твердій основі. Після по-
лімеризації оточуючих молекул і видалення 
шаблону (молекули мікотоксину), формується 
молекулярний відбиток — порожнина, комп-
лементарна молекулі-шаблону по розміру, 
формі і розташуванню функціональних груп. 
Селективне закріплення інших молекул того 
ж мікотоксину до віддрукованого полімеру є 
вищим, порівняно із закріпленням з невіддру-
кованим полімером. На сьогодні, синтетичні 
молекулярно імпринтовані полімери (СМІП) 
використані для детектування охратоксину А 
[94], зеараленону [95, 96], афлатоксинів [97], 
Т-2 токсину [98] , патуліну [99] та фумонізи-
ну В1 [100]. Перевагами СМІПів є можливість 
їх створення практично для будь-якої низь-
комолекулярної структури з використанням 
відомих методик, стабільність в органічних 
розчинниках, широких діапазонах рН і тем-
ператур, низька вартість. Недоліками, які об-
межують їх застосування і поширення є мож-
ливість деформації і втрати селективності при 
зміні складу розчинника, відносно невисока 
афінність. 

Простий, швидкий і дуже чутливий 
п’єзоелектричний імуносенсор з використан-
ням наночастинок золота та конкурентного 
іммуноаналізу був запропонований і застосо-
ваний для виявлення афлатоксину В1 [101]. 
Розроблений  п’єзокварцевий сенсор (QCM) 
для визначення  Т-2 токсину в модельних роз-
чинах  [102]. 

Дуже поширений сьогодні поляризаційний 
флуоресцентний імуноаналіз (ПФІА; FPIA) 
дозволяє проводити  визначення вмісту міко-
токсинів в продуктах харчування з високою 
чутливістю та селективністю. Так Белоглазо-
ва і співавт. [103] використали ПФІА для роз-
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робки методології визначення афлатоксину 
В1 у зразках пива. В процесі розробки мето-
дики здійснений синтез флуоресцеїн-мічених 
трейсерів та вибрана оптимальна пара іму-
нореагентів (антитіл-трейсерів). Нескладна 
пробопідготовка (з використанням органічних 
розчинників) методом твердофазної екстра-
кції дозволила нівелювати вплив домішок і ви-
значити мікотоксин з межею виявлення 10 нг/
мл. В своєму огляді [104] Chris Maragos, який 
запропонував принцип ПФІА для визначення 
мікотоксинів, сумує дослідження, проведені 
в цій області стосовно мікотоксинів. Діапазон 
концентрацій, виявлених ним афлатоксинів, 
фумонізінів групи В, диоксиніваленола, охра-
токсину А, зеараленону складає від 5 до 500 
нг/мл. Відсутність поперечної реактивності 
з іншими мікотоксинами, швидка процедура 
екстракції (з 90%-ним метанолом) з ураженої 
пшениці були показані під час визначення Т-2 
і НТ-2 токсинів Lippolis et al. [105]. Комер-
ційно доступні сьогодні набори для швидкого 
виявлення мікотоксинів використовують таку 
техніку, як адсорбційні колонки з флуорес-
центним детектуванням, мікроплати ELISAs 
[106].

Для діагностики патогенів широко вико-
ристовується також метод кількісної ПЦР-РВ 
“ПЦР в реальному часі”. Метод володіє ви-
сокою чутливістю, специфічністю аналізу та 
швидкістю отримання аналізів [107]. В роботі  
Стахеева А.А. [108] на основі ПЦР-РЧ були 
розроблені тест-системи, які дозволяють де-
тектувати токсигенні гриби роду відповідно 
спектру продукованих ними мікотоксинів. На 
основі відомих даних згідно цієї ознаки було 
виділено 4 групи видів: продуценти трихо-
теценів типу А (F. sporotrichioides, F. langs-
ethiae); продуценти трихотеценів типу В (F. 
graminearum, F. culmorum); змішаний хемо-
тип А-B (F. poae); трихотецен-непродукуючі 
види (F. avenaceum, F.tricinctum). До кожної 
з груп була підібрана група праймерів, і зонд 
типу TagMan, специфічність яких протестова-
на на 26 моноспорових ізолятах грибів роду 
Fusarium. Тести, проведені на великій кіль-
кості польових зразків ураженого зерна, стали 
основою створення стандартних ПЦР-наборів 
для рутинної діагностики потенційних проду-

центів небезпечних токсинів в закладеному на 
зберігання зерні та продуктах його переробки. 
Огляд Nissen et al.  дає детальний аналіз засто-
сування методу ПЦР (в тому числі, оберненій 
тракскрипції - ОТ-ПЦР) для виявлення гри-
бів, які виробляють афлатоксини, Т-2 токсин, 
ДОН, фумонізіни і патулін [109]. 

Сучасні біосенсори з ефектом повного вну-
трішнього відбиття (ППР, SPR)  забезпечують 
великий об’єм інформації стосовно специфі-
ки, близькості та кінетики бімолекулярних 
взаємодій і/або рівнів концентрації аналітів 
складного зразка. Огляд Jona Mitchela [110] 
досліджує технологію застосування ППР для 
іммунологічного обстеження молекул антиге-
нів з низькою молекулярною вагою, зокрема, 
мікотоксинів. Розглядаються  матричні ефек-
ти, викликані вимірюваннями в хімічно склад-
них зразках, побудова стійкої поверхні сенсора 
та розвиток мультикомплексних випробувань, 
здатних до виявлення кількох токсинів одразу.  

В роботі [111] досліджено можливість ви-
користання оптичного імунного біосенсора 
Плазмон-SPR-4М, розробленого та виготов-
леного в Інституті фізики напівпровідників 
НАН України. Запропоновано два варіанти 
визначення Т-2 токсину за допомогою імуно-
сенсора.  “Прямий” аналіз забезпечив межу 
визначення сенсора на рівні 20 нг/мл, “конку-
рентний” –  1 нг/мл. Оскільки безпосередня 
адсорбція біологічних молекул на поверхню 
золотої плівки може супроводжуватись змі-
ною їх фізико-хімічних властивостей були 
використані поліелектроліти або тіоли з попе-
редньою іммобілізацією на поверхні сенсора 
білку А з Staphylococcus aureus. Цей білок має 
сайт зв’язування розташований на другому 
домені Fc-фрагменту IgG і забезпечує орієнто-
ване включення біологічних молекул. Засто-
сування модифікації поверхні додекантіолом 
забезпечувало межу визначення сенсора на 
рівні 5 нг/мл, поліелектролітом – 2  нг/мл, як 
у випадку використання полі-  так і монокло-
нальних антитіл [112]. Імуносенсор на основі 
еліпсометрії повного внутрішнього відбиття 
(ЕПВВ)(TIRE) дозволяє з високою чутливістю 
виявляти Т-2 токсин (0,15 нг/мл) [112].

“Пряме” визначення Т-2 токсину і патуліну 
з межею виявлення 10 нг/мл здійснено шляхом 
використання структурованого нанопористого 
кремнію в якості перетворювача імуносенсора 
ППР [113].
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Показана можливість для одночасного ви-
значення Т-2 и НТ-2 токсинів з використанням 
ППР-сенсора і простою процедурою екстрації 
мікотоксинів (40%-ним метанолом) з продук-
тів дитячого харчування, пластівців і пшениці. 
Межа виявлення із застосуванням монокло-
нальних антитіл становила 25-26 мкг/мл [114].

Отримання антитіл є складним та вартіс-
ним процесом, а біологічні молекули не є ста-
більними за умов їх зберігання, як у вільно-
му, так і в іммобілізованому стані. Одним із 
варіантів вирішення проблеми є використання 
штучних рецепторів, здатних до селективного 
утворення супрамолекулярних комплексів з 
різноманітними органічними молекулами та 
біомолекулами в розчинах [115]. В якості та-
ких рецепторів слугували тетраалкілкалікс[4]
резорциноларени – макроциклічні сполуки ча-
шоподібної будови, здатні включати в молеку-
лярну порожнину і міцно утримувати за раху-
нок різноманітних не ковалентних взаємодій 
комплементарні за розміром та архітектурою 
молекули-гості [116]. Було показано можли-
вість детектування патуліну, зеараленону та 
Т-2 токсину з межею виявлення 0,1 нг/мл; 0,2 
нг/мл і 1,2 нг/мл, відповідно. Процедура тес-
тування становила 10-15 хв, що є вигідно для 
проведення окремих аналізів [117].

Надчутливе визначення Т-2 токсину з ви-
користанням π-спряжених СМІПів з наночас-
тинками (nanopatterns) мікотоксину здійснили 
на поверхні ППР-сенсора із сайтами 3-ami-
nophenylboronicacid (3-APBA) з T-2 токсином 
Gupta et al. [118]. Поєднання ефекту плазмон-
ного резонансу з електрохімією дозволило 
визначити Т-2 токсин з межею виявлення 0,1 
пкг/мл (pg/mL). Отримані константи рівнова-
ги (12.7 fM) показали високу афінність Т-2 з 
Т-2 СМІП. Розроблена методика рекомендо-
вана американською військовою комісією для 
визначення Т-2 токсину у питній воді для вій-
ськово-польових умов.

Використовуючи прилад Biacore, доміную-
чий на сьогоднішній день засіб реєстрації по-
верхневого плазмонного резонансу (ППР) за 
кордоном, Урусов з співавт. [119]  за допомо-
гою декстранового чіпу, показав можливість 
визначення охратоксину А з межею виявлення 
0,4 нг/мл і тривалістю виявлення аналізу 15 хв.

Для одночасного виявлення деоксинівале-
нолу та зеараленону Dorokhin et al. [120] роз-
вивали конкурентний метод мультикомплек-
сного мікроіммунологічного обстеження ви-
конуючи ППР у форматі відображення (imag-
ing) (iSPR). Мікровипробування, проведені на 
карбоксильованій поверхні чіпа сенсора (Bia-
cor 3000) та вимірювання, забезпечені IBIS 
iSPR, показали межу виявлення 21 і 17 нг/мл 
для ДОН і 16 і 10 нг/мл для ЗЕН, в екстрактах, 
які відповідають 84 і 68 мкг/кг для ДОН і 64 і 
40 мкг/кг для ЗЕН в кукурудзі і зразках пшени-
ці, відповідно. Автори досліджень вважають, 
що платформа чіпа мікроматриці  iSPR є пер-
спективною для розвитку швидкого мульти-
комплексного методу перевірки для 40 різних 
мікотоксинів.

Наступні дослідження, проведені Ying 
Wang et al. [121] дозволяють проводити одно-
часне виявлення 6 різних мікотоксинів, а саме, 
афлатоксину В1, афлатоксину М1, деоксиніва-
ленолу, охратоксину А, Т-2 токсину і зеарале-
нону за допомогою агарозного 12 канального 
імуночіпу. Межа виявлення становила 0,04; 
0,45; 20,20; 35,70; 0,11; 0,08 нг/мл, відповідно.

Нові тенденції у розвитку ППР-аналізу ви-
світлює один з його основоположників Jiří 
Homola, пропонуючи використовувати досяг-
нення сучасної молекулярної біології, а саме  
нуклеїнові кислоти (Nucleic acids, NAs), як 
чутливий елемент біосенсора [122]. 

Надсучасна, багатообіцяюча технологія мі-
кроматриць (microarray) є привабливою аль-
тернативою раніше розробленим методам ви-
значення мікотоксинів. В літературному огляді 
Zhang et al. [123] обговорюється коло питань, 
яке включає стратегії отримання, методи де-
текції і застосування технології мікроматриць 
до чотирьох класів хімічних забруднювачів 
їжі, а саме, мікотоксинів, біотоксинів, залиш-
ків пестицидів та фармацевтичних залишків. 
На їхню думку,  висока пропускна здатність, 
висока густина і чутливість, збільшена відтво-
рюваність та  малий об’єм проби зменшують 
аналітичний час та складність автоматизації. 
Однак, на сьогоднішній день практично здій-
снена невелика кількість досліджень з вико-
ристанням мікроматриць для ідентифікації 
хімічних забруднювачів. Хоча біочіп мікрома-
триці  повністю комерціалізований, система, в 



О. С. Гойстер, С. В. Дзядевич, О. Г. Мінченко Sensor Electronics and Мicrosystem Technologies 2013 — T. 10, № 3

68 69

цілому, потребує  мініатюризації, а методика 
визначення — спрощення.

В перспективі, обєднання технології мікро-
матриць з просунутими аналітичними тех-
нологіями може посилити контроль  і стати 
важливим кроком у створенні дієвої системи 
контролю безпеки кормів і харчових продук-
тів. 

Висновки

До цього часу ми достовірно не знаємо, 
якими способами детоксифікувати зернові 
культури та отримані з них продукти, забруд-
нені мікотоксинами, щоб зберігти їхні їстівні 
властивості. Тому наша безпека полягає у на-
шій здатності виявити, визначити та уникнути 
їх. 

Для впровадження в практику, обговорених 
в огляді швидких методів визначення мікоток-
синів, необхідно вирішити кілька важливих 
проблем. Одна з них — отримання однорідної 
проби, друга  пов’язана з складним комплек-
сом протеїнів, полісахаридів і ліпідів, третя 
— сукупністю мікотоксинів. Присутність ши-
рокого діапазону органічних сполук з низькою 
молекулярною вагою вимагає специфічної 
екстракції та концентрації зразків. Унікаль-
ні проблеми постають, коли використовують 
молекулярні методи, які охоплюють екстра-
кцію та ампліфікацію ДНК, гібридизацію та 
секвенування ДНК. У світлі розвитку доказів 
сукупної або синергічної взаємодії мікотокси-
нів, токсичності “мікотоксинів у масці” зрос-
тає потреба в розробці методів тестування на 
“множину” мікотоксинів, що дозволить ефек-
тивніше оцінити якість кормів та продуктів 
споживання, їх потенційний ризик. 

Ще одна проблема полягає в тому, що і нині 
продовжують використовувати рутинні ме-
тоди детекції мікотоксинів. Не зважаючи на 
модифікацію ці методи лишаються “повіль-
ними”. Зростаючий інтерес дослідників до 
молекулярних методів та біосенсорів, їх авто-
матизація та мініатюризація дають поштовх у 
розвитку швидких, чутливих, легких в корис-
туванні, дешевих скринінгових тестів для рен-
табельного контролю забруднення харчової і 
кормової продукції. .
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