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ВИКОРИСТАННЯ СЕНСОРА ППР ДЛЯ СЕЛЕКТИВНОГО ЗВ’ЯЗУВАННЯ ДЕЯКИХ 
ІНСЕКТИЦИДІВ З ТЕТРААЛКІЛКАЛІКС[4]РЕЗОРЦИНОЛАРЕНАМИ 
 
© О. С. Гойстер 
 
Методом поверхневого плазмонного резонансу досліджено субстрат-рецепторні взаємодії інсектицидів 
діазінону, хлорпіріфосу, дельтаметрину та біфентрину з впорядкованими молекулярними шарами ка-
лікс[4]резорциноларенів, нанесених на поверхню золота, модифікованого додекантіолом. Межа виявлен-
ня діазінону становить 0,1 мкг/мл, хлорпіріфосу – 1 мкг/мл, біфентрину – 10 мкг/мл та дельтаметрину – 
20 мкг/мл 
Ключові слова: діазінон, хлорпіріфос, дельтаметрин, біфентрин, біосенсор, додекантіол, ка-
лікс[4]резорциноларени, поверхневий плазмонний резонанс, модифікація 
 
Substrate-receptor interaction between insecticides (diazinon, chlorpyrifos, bifenthrin, deltametrin) and well-
ordered molecular layers of tetraalkylcalix[4]resorcinolarenes deposited on the dodecanethiol coated gold sur-
face were studied by surface plasmon resonance method. The detection limit for diazinon, chlorpyrifos, bifen-
thrin and deltametrin is 0,1 mg/ml; 1 mg/ml; 10 mg/ml; 20 mg/ml correspondingly 
Keywords: diazinon, chlorpyrifos, bifenthrin, deltametrin, biosensor, dodecanethiol, tetraalkyl-
calix[4]resorcinolarenes, surface plasmon resonance, modification 
 
1. Вступ та літературний огляд 
В структурі інсектицидів, які застосовують в 

Україні, важливе місце займають представники фос-
форорганічних сполук (ФОП) та синтетичних 
піретроїдів (СП) [1].  

Фосфороганічні пестициди (ФОП) широко ви-
користовуються у сільському господарстві. ФОП 
володіють генотоксичною дією, результатом якої є 
численні мутації геному досліджуваних організмів 
[2]. Крім того, ФОП спричиняють імунодепресивну 
реакцію у людей: при гострому отруєнні спо-
стерігається зниження рівня IgG, IgA, кількості  
Т- та В-лімфоцитів [3].  

Піретроїди (або синтетичні піретроїди, СП) – 
використовуються у медицині, сільському та лісово-
му господарстві для боротьби з кліщами, сараною, 
комарами тощо. 

Основний прояв токсичної дії СП полягає у 
розладах діяльності ЦНС, викликаної порушеннями 
процесів генерації та розповсюдження нервового 
збудження, що проявляється у блокуванні нервово-
м’язевої передачі [4, 5].  

Висока токсичність ФОС та резистентність 
шкідників до СП зумовлюють необхідність посилен-
ня контролю за їх вмістом в об’єктах навколишнього 
середовища.  

Хроматографічні методи традиційно викори-
стовують для аналізу інсектицидів в аналітичних ла-
бораторіях [6]. Широкого розповсюдження також 
набув імуноферментний аналіз (ІФА) [7]. 

Біосенсори з ефектом поверхневого плазмон-
ного резонансу, як пристрої для швидкого виявлення 
пестицидів, є активною областю досліджень на про-
тязі останніх десяти років. Одна половина біосен-
сорів, які використовують для виявлення пестицидів, 
основана на каталітичній діяльності декількох фер-
ментів в присутності пестицидів [8]. Однак багато 
пестицидів мають подібний спосіб дії, характерний 
для діяльності того ж самого фермента. Таким чином, 
біодатчики не забезпечують отримання інформації 
про специфічний пестицид. Друга половина біосен-
сорів – імуносенсори, які використовують антитіла та 
антигени як елементи розпізнавання на чутливій по-
верхні датчика. Вони, здається в змозі забезпечити 
відповідні умови для ідентифікації окремого пести-
цида. Сприяє цьому також і розвиток гібридомних 
технологій отримання антитіл [9, 10]. 

Однак, слід не забувати про те, що отримання 
антитіл є складним та вартісним процесом, а 
біологічні молекули є нестабільними за умов їх 
зберігання, як у вільному, так і в імобілізова- 
ному стані. 

Дизайн досліду на ППР-сенсорі включає в 
себе також забезпечення умов оптимальної 
іммобілізації досліджуваних аналітів. Щоб зосере-
дити молекули на твердій поверхні запропоновано 
використання самоасоційованого моношару (САМ) 
з алкантіолу. А формування проміжного лінкерно-
го шару з таких штучних рецепторів, як 
калікс[4]резорциноларени, допомагає досягти 
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необхідної безпосередньої близькості між біома-
теріалом і перетворювачем та зберегти природні 
властивості кожної молекули на поверхні. Раніше 
нами було розроблено один з варіантів оптичного 
біосенсора на основі ефекту поверхневого плаз-
монного резонансу (ППР), що дозволяє в модель-
них розчинах визначати невеликі молекули па-
туліну, зеараленону та Т-2 токсину з межею вияв-
лення 0,1, 0,2 та 1,2 нг/мл, відповідно [11]. 

 
2. Мета роботи 
Метою даної роботи було вивчення селектив-

ності калікс [4] резорциноларенових рецепторів до 
виявлення хімічних сполук іншого походження, 
відмінного від мікотоксинів а саме, – діазінону, 
хлорпіріфосу, дельтаметрину та біфентрину за допо-
могою оптичного сенсора ППР.  

 
3. Методика експериментів 
Дослідження проводили на спектрометрі по-

верхневого плазмонного резонансу „Плазмон  
SPR-4M”, розробленому та виготовленому в Інсти-
туті фізики напівпровідників НАН України. При ін-
терпретації даних, вважали, що зміна величини кута 
ППР (відгук ППР) прямо пропорційна поверхневій 

концентрації речовини, нанесеної на поверхню тран-
сдуктора. 

У випадку модифікації поверхні перетворюва-
ча ППР сенсора скляну пластинку, покриту шаром 
золота, експонували у 98 %-ий розчин додекантіолу 
на 18 год. Далі поверхню сенсорної пластинки відми-
вали 50 % етиловим спиртом.  

Шар каліксарену на поверхні сенсорної пла-
стинки формували безпосередньо в кюветі ППР-
приладу шляхом прокачування через кювету зроста-
ючих концентрацій його розчину в 50 % спирті до 
припинення адсорбції, яку контролювали за відгуком 
ППР. Для видалення надлишку каліксарену, що не 
сорбувався на поверхні, кювету промивали 50 % роз-
чином спирту та реєстрували зсув резонансного кута 
(відгук ППР). 

Після цього комірку наповнювали розчином 
досліджуваного інсектициду в послідовно зростаю-
чих концентраціях: 10 нг/мл–1000 мкг/мл, час інку-
бації – 10 хв; комірку щоразу промивали 50 % розчи-
ном спирту для видалення елементів, що не 
зв’язалися, реєстрували відгук сенсора. 

Для досліджень було обрано два фосфорор-
ганічних пестициди (діазінон, хлорпіріфос) та два 
піретроїдних (дельтаметрин, біфентрин) (Sigma). 
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Рис. 1. Структурні формули досліджуваних пестицидів:  

а – біфентрин; б – дельтаметрин; в – хлорпіріфос; г – діазінон 
 
Діазінон (304,35) – рідина без кольору, розкла-

дається при температурах >120 ºС, розчинна у петро-
лейному етері, спиртах, циклогексані, бензолі та подіб-
них вуглеводнях. Розчинність у воді – 40 мг/л при 20 ºС. 

Хлорпіріфос (350,59) – біла кристалічна ре-
човина, без запаху, добре розчинна у більшості ор-
ганічних розчинниках (бензолі, ацетоні, хло-роформі, 

діетиловому етері, етанолі, дисульфіді карбону, 
тощо) та обмежено розчинна у воді 
(1.39 мг/л при 25 ºС). Стабільна при рН<6, в лужних 
середовищах гідролізується.  

Біфентрин (422,9) – біла тверда речовина з 
легким солодкуватим запахом, розчинна у мети-
ленхлориді, ацетоні, хлороформі, толуолі, обмежно 
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розчинна у гептані та метанолі, а також у воді  
(0.1 мг/л при 25 ºС). 

Дельтаметрин (505,21) – біла кристалічна ре-
човина, погано розчинна у воді, натомість добре роз-
чинна у ароматичних розчинниках, ацетоні, етанолі, 
діоксані.  

Досліджувані калікс[4]резорциноларени були 
синтезовані в Інституті органічної хімії НАН України  

 

і представлені нам чл.-кор. НАН України проф.  
В. І. Кальченко. Ці каліксарени представляють собою 
макроциклічні сполуки чашоподібної форми, що 
отримуються кислотно-каталізованою конденсацією 
резорцинола з різноманітними альдегідами [12] і ха-
рактеризуються різною довжиною алкільних радика-
лів на вузькому вінці макроциклу та різною кількістю 
гідроксильних груп на широкому вінці (рис. 2).  

 
 

 
Рис. 2. Хімічна будова та просторова структура тетраалкілкалікс[4]резорциноларенів 1-4 

 
 
4. Обговорення результатів 
Пестициди було проаналізовано на чутливій 

поверхні біосенсора з чотирма гомологічними 
калікс[4]резорциноларенами 1-4 (рис. 2), які попе-
редньо використовували у дослідженнях з мікоток-
синами.  

Для того, щоб збільшити кількість іммобілізо-
ваних пестицидів здійснено хемосорбцію молекул 
калікс[4]резорциноларенів на золоту поверхню, на 
якій попередньо сформували самоасоційований шар 
додекантіолу. Довголанцюговий n-алкантіол, 
зв’язуючись із золотою плівкою через тіольні групи 
забезпечує більш високий контроль над густиною та 
однорідністю охоплення поверхні перетворювача 
біосенсора, а також появу менш випадково орієнто-
ваних бімолекулярних поверхонь [13]. Оброблена 
додекантіолом поверхня перетворювача зв’язує 
калікс[4]резорциноларени за рахунок гідрофобних 
взаємодій їх алкільних груп з додецильними групами 
на поверхні сенсора. Таким чином вдається запобігти 
небажаним конформаційним змінам у структурі 
калікс[4]резорциноларенів, що  виникають  внаслідок 

їх взаємодії з твердою поверхнею, а також забезпечи-
ти направлене експонування ОН-зв’язуючих центрів 
у розчин пестициду (рис. 3). 

Після того, як поверхня сенсора насичується 
молекулами калікс[4]резорциноларенів у вимірю-
вальну комірку накачували поступово зростаючі 
концентрації пестициду. Кожна наступна концентра-
ція була введена тільки після того, коли попереднє 
розведення приводило до насичення зв’язування кри-
вої. Між додаваннями певних кількостей різних кон-
центрацій незв’язані елементи були вимиті. Невелике 
зменшення в сигналі після відмивання було зумов-
лене видаленням вільно зв’язаних молекул пести-
цидів. Така картина спостерігається в процесі  
обстеження невеликого діапазону досліджуваних  
концентрацій пестицидів. Так тетрапропілка-
лікс[4]резорциноларен 1, який забезпечує найкраще 
зв’язування з усіма досліджуваними пестицидами, 
дозволяє визначати діазінон з межею виявлення  
0,1 мкг/мл (рис. 4), хлорпіріфос – 1 мкг/мл (рис. 5), 
біфентрин 10 мкг/мл (рис. 6) та дельтаметрин –  
20 мкг/мл (рис. 7). 
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Рис. 3. Вірогідний тип зв’язування молекул тетраалкілкалікс[4]резорциноларенів з різною довжиною 
алкільних груп (а, б, в) на поверхні золота, модифікованій додекантіолом 
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Рис. 4. Сенсограми зв’язування діазінону на поверхні 

золота покритій каліксаренами 1–3: 1 – R=C3H7;  
2 – R=C7H15; 3 – R=C11H23 

 

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

0,1 1 10 100 1000

Концентрація хлорпіріфосу, мкг/мл

В
ід
гу
к 
П
П
Р,

ку
т.
хв

1

2

3

Рис. 5. Сенсограми зв’язування хлорпіріфосу на по-
верхні золота покритій каліксаренами 1–3:  

1 – R=C3H7; 2 – R=C7H15, 3 – R=C11H23. 
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Рис. 6. Сенсограми зв’язування біфентрину на поверхні 
золота покритій каліксаренами 1–3: 1 – R=C3H7;  

2 – R=C7H15; 3 – R=C11H23 
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Рис. 7. Сенсограми зв’язування дельтаметрину 

на поверхні золота покритій каліксаренами 1–3:  
1 – R=C3H7; 2 – R=C7H15; 3 – R=C11H23 

 
 
Межа виявлення визначалася тією концентра-

цією токсину, при якій величина відгуку в 3 рази пе-
ревищувала рівень шумів нашої системи. Таким чи-
ном для нашого випадку вірогідний результат отри-
мували тоді, коли величина відгуку була не меншою 
2 кут.хв.  

На рис. 8 показано відгуки біосенсора, вкрито-
го калікс[4]резорцинолареном 1 при іммобілізації на 
чутливій поверхні трансдуктора пестицидів у кон-
центрації 100 мкг/мл. 

Збільшення концентрації пестицидів вище 
100–500 мкг/мл не приводить до значного зростання 
отриманого сигналу, оскільки відбувається насичен-

ня сенсора, яке зумовлює майже 100 %-не відмиван-
ня молекул з поверхні перетворювача. Ми припус-
каємо, що вільні сайти на адсорбованих молекулах 
каліксаренів вже відсутні, так як молекули до-
сліджуваних пестицидів мають багатогранну струк-
туру, що обмежує доступність площі на поверхні ре-
цепторів для наступного зв’язування. Крім того, не-
вигідна позиція раніше адсорбованих на поверхні 
перетворювача молекул пестицидів не дає можли-
вості для упакування їх з вищою густиною і регу-
лярністю. 
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Рис. 8. Відгуки сенсорів, вкритих каліксареном 1 на 
діазінон (1), хлорпіріфос (2), біфентрин (3) та дель-

таметрин (4) при концентрації пестицидів  
100 мкг/мл. Високі (світлі) стовпчики – модифікова-

на додекантіолом поверхня; низькі (темні)  
стовпчики – немодифікована поверхня 

 
Низька молекулярна вага пестицидів і складна 

молекулярна будова дозволяють визначати їх у дуже 
вузькому діапазоні концентрацій та з меншою чут-
ливістю порiвняно з мікотоксинами. Це свідчить про 
вибіркову селективність калікс[4]ре-зорциноларенів 
до молекул мікотоксинів та пестицидів.  

З рис. 8 можна побачити також, що обробка 
поверхні додекантіолом для всіх досліджуваних пе-
стицидів дає значне збільшення відгуку сенсора. Від-
сутність алкантіолу на чутливій поверхні зумовлює 
відгук менший, ніж межа визначення (2 кут. хв), тому 
застосування додекантіолу є обов’язковим. 

Відмінності у зв’язуванні СП та ФОС можна 
пояснити також різною компліментарністю розмірів 
та архітектури аналіту до молекулярної порожнини 
каліксарену, а також різною силою фізичних 
взаємодій між ними. 

Слабке зв’язування пестицидів, з використа-
ними в дослідах каліксаренами, може бути зумовлене 
тим, що структура самого каліксарену не утворює 
необхідної молекулярної порожнини для утримання 
цих молекул за типом „гість-господар”; утворення 
комплексів обмежене невідповідністю функціо-
нальних груп каліксаренів, необхідних для 
зв’язування з цими пестицидами.  

Наступні дослідження проведені із застосу-
ванням калікс[4]резорциноларену 4, на верхньому 
вінці якого є чотири додаткових гідроксильних  
групи. 

Збільшення кількості гідроксильних груп на 
молекулярній платформі калікс[4]резорциноларену 
від 8 (сполука 3) до 12 (сполука 4) дозволяє ефек-
тивніше зв’язувати молекули пестицидів у стійкі 
комплекси типу “гість-господар”. Значення зміни 
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відгуків, отриманих для всіх досліджуваних токсич-
них речовин при використанні каліксарену 4 незнач-
но відрізняються від таких каліксарену 1 (рисунок не 
представлено).  

Отриманий результат свідчить, що функціо-
налізація верхнього вінця макроциклу тетра-
алкілкалікс[4]резорциноларенів додатковими гідро-
ксильними групами є перспективним підходом для 
підвищення чутливості визначення пестицидів мето-
дом поверхневого плазмонного резонансу. 

 
5. Висновки 
Біосенсор ППР для визначення і пестицидів в 

змозі сьогодні забезпечити суттєву і корисну інфор-
мацію про потенційно небезпечні аналіти в різному 
форматі аналізу. Це і використання відповідних фер-
ментів, специфічних антитіл і застосованих нами 
штучних рецепторів. Здатність каліксаренових сполук 
до селективного зв’язування окремих хімікалій може 
бути використана для перевірки їхньої потенційної 
екологічної токсичності. Перевага каліксаренових ре-
цепторів полягає в тому, що вони є достатньо простими 
для виконання досліджень, та дозволять ідентифікува-
ти різні мікотоксини і пестициди з індивідуальною 
чутливістю при функціоналізації верхнього вінця мак-
роциклу відповідними рецепторними групами, здатни-
ми забезпечити тісний і тривалий контакт у 
взаємовідношеннях „господар – гість”.  

В роботі показано принципову можливість де-
тектування діазінону, хлорпірофосу, біфентрину та 
дельтаметрину методом поверхневого плазмонного 
резонансу за умов використання каліксаренових мо-
дифікаторів поверхні перетворювача. Такий метод є 
експресним (тривалість 10 хв) та дає можливість селек-
тивного виявлення окремих інсектицидів в розчинах.  
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