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Стравський Т. Я. Функціональні особливості 

біосенсорів та їх моделювання. В роботі описано принцип роботи, основні елементи конструкції, галузі застосування та 
перспективи розвитку біосенсорів. Розглянуто підходи до їх розробки, наведені основні аналітичні характеристики, 

функціональні схеми вимірювання за допомогою біосенсора. Розглянуто проблеми і перспектива розвитку біосенсорів. 
Розроблено математичну модель біосенсора на основі гексагональної решітки з використанням решітчастих 
диференціальних рівнянь. 
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особенности биосенсоров и их моделирования. В работе описан принцип работы, основные элементы конструкции, 
области применения и перспективы развития биосенсоров. Рассмотрены подходы к их разработке, приведены основные 

аналитические характеристики, функциональные схемы измерения с помощью биосенсора. Рассмотрены проблемы и 
перспективы развития биосенсоров. Разработана математическая модель биосенсора на основе гексагональной решетки с 
использованием решетчатых дифференциальных уравнений. 
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and their modeling. The paper describes the principle of operation, the basic elements of design, scope and prospects for the 
development of biosensors. Approaches to their development are considered, basic analytical characteristics, functional circuits of 
measurement with biosensor are presented. The problems and perspective of biosensors development are considered. A mathematical 

model of biosensor based on hexagonal lattice using lattice differential equations is developed.  
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Постановка наукової проблеми. Виявлення патогенних організмів, гормонів та інших 
відповідних аналітів вимагає створення інноваційних аналітичних приладів з підвищеною 

чутливістю, селективністю, високою точністю та швидкістю вимірювання, які базуються на різних 

фізичних явищах. Існуючі точні та чутливі лабораторні методи вимірювання, як правило, вимагають 
громіздкого і дорогого вимірювального обладнання, довготривалу підготовку досліджуваного зразка 

та наявність висококваліфікованого персоналу для обслуговування такого обладнання.  

Аналіз досліджень. Актуальним напрямком розвитку аналітичного приладобудування є 

створення мініатюрних вимірювальних засобів. Мініатюризація пристроїв може бути досягнута за 
допомогою технології «лабораторії на чіпі» (lab on chip - LOC), яка об’єднує кілька вимірювальних 

функцій в одному чутливому елементі приладу. Ця технологія використовує мініатюрні вимірювальні 

об’єми для обробки малої дози аналіту. Перспективність такої концепції розвитку аналітичних 
приладів та переваги LOC систем забезпечується зниженням проби досліджуваної речовини і витрат 

реагентів, автоматизацією та високою швидкістю отримання результату [1]. Основним елементом 

конструкції аналітичних приладів, які побудовані за технологією LOC, яка визначає характеристики 
приладу, є сенсор. Відповідно до загальновизнаної термінології, сенсор – це чутливий елемент 

аналітичного датчика та фізичний перетворювач (первинний перетворювач), що реагує на зміну 

складу аналізованого компонента (аналіту) чи параметра, функціонально зв’язаного з ним [2]. 

Хімічний сенсор складається з чутливого шару, що селективно реагує на визначений аналіт за 
допомогою хімічної реакції, та фізичного перетворювача, який перетворює процес хімічної реакції в 

електричний сигнал та може бути використаний для якісного чи кількісного визначення цього аналіту 

[3]. Термін хімічний сенсор включає також і біологічні сенсори, що відрізняються від хімічних 
сенсорів наявністю на чутливому шарі біологічно активної речовини (рецептору), яка відповідає за 

селективність сенсора при аналізі взаємодій між біологічними об’єктами. Найбільш яскравими 

представниками біологічних сенсорів, які поєднують в собі перераховані якості, є біосенсори. 

За допомогою біосенсорів проводять швидкі і прості вимірювання широкого кола речовин з 
високою селективністю та точністю [4]. Біосенсори характеризуються високою ефективністю і 

широко використовуються у харчовій промисловості [5], при моніторингу навколишнього 

середовища [6], в оборонній промисловості [7], але найчастіше за все у медичній діагностиці [8-14]. 
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Основна частина. Біосенсори – різновид хімічних сенсорів, в яких система розпізнавання має 

біологічну природу та використовує або індивідуальні біомолекули, або біологічні надмолекулярні 
структури [15]. 

Під терміном біосенсор розуміють пристрій, в якому чутливий шар містить біологічний 

матеріал: ферменти, тканини, бактерії, дріжджі, антигени/антитіла, ліпосоми, органели, рецептори, 
ДНК. Цей шар безпосередньо реагує на присутність певного компоненту і генерує сигнал, що 

залежить від концентрації цього компонента. 

Конструктивно біосенсор аналогічний іншим видам хімічних сенсорів і складається із двох 
перетворювачів (біохімічного і фізичного), які знаходяться у тісному контакті один з одним [16]. 

При цьому біохімічний перетворювач (біотрансдьюсер), виконує функцію біологічного 

елементу розпівнавання, перетворюючи компоненти, що визначаються, а точніше, інформацію про 

хімічні зв’язки у фізичні або хімічні властивості, в електричний сигнал. Фізичний перетворювач дає 
змогу зареєструвати цей сигнал. 

Принцип роботи біосенсорів. Наявність у біосенсорі відповідних біоматеріалів з унікальними 

властивостями дозволяє з високою селективністю визначити необхідні сполуки у складній за складом 
суміші, не вдаючись до додаткових операцій, пов’язаних з використанням інших реагентів. 

У якості трансдьюсерів можуть бути використані різні біосенсори: електрохімічні, оптичні, 

термічні, п’єзоелектричні, на поверхневих акустичних хвилях тощо. 

Біошар (біологічний елемент розпізнавання) може складатися із цілих організмів, живих 
тканин, клітин, органел, мембран, ферментів (індивідуальних), препаратів ферментів (неочищених), 

рецепторів, антитіл, нуклеїнових кислот тощо. Принцип роботи заснований на найважливіших 

хімічних реакціях живих організмів: реакції антитіло/антиген, фермент/субстрат, рецептор/гормон. 
Такі реакції використовуються для отримання високоселективних і чутливих біосенсорів, за 

допомогою яких визначаються необхідні речовини. У біосенсорах чутлива макромолекула, зазвичай, 

іммобілізована всередині мембрани або хімічно пов’язана з поверхнею, яка контактує з розчином 
речовини, що визначається. Функціональна схема біосенсора зображена на рис. 1. 

 

 

 
 

1 – досліджувальний розчин; 
2 – корпус біосенсора; 

3 – напівпроникна мембрана (для механічного утримання біошару); 
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4 – шар біоматеріалу; 

5 – фізичний перетворювач електрод, п’єзокристал і т.д.; 
6 – підсилювач сигналу; 

7 – пристрій відображення вимірювальної величини. 

Рис.1. Функціональна схема біосенсора. 
 

Речовина, що визначається, дифундує через напівпроникну мембрану в тонкий шар 

біокаталізатора, в якому і протікає ферментативна реакція (рис. 1). Оскільки в даному випадку 
продукт ферментативної реакції визначається за допомогою електрода, на поверхні якого закріплений 

фермент, то такий пристрій називають ферментним електродом.  

Між реагентом і речовиною, що визначається, завжди відбувається специфічна хімічна реакція. 

Це може бути або прямою взаємодією реагенту з речовиною, яка визначається, як у випадку реакції 
антиген/антитіло, або каталітичною взаємодією іммобілізованного ферменту з речовиною, що легко 

утворюється з продукту, що визначається [16]. 

Основні аналітичні характеристики біосенсора. Ефективність біосенсора визначають його 
аналітичні характеристики:  

1. Селективність – це найважливіша характеристика біосенсора, що вказує на його здатність 

відрізняти одну речовину від інших. Селективність визначається розпізнавальним елементом сенсора, 
хоча в ряді випадків на неї впливають і характеристики трансдьюсера. 

2. Границя визначення (чутливість) – найменша концентрація, що може бути визначена 

біосенсором. Як правило, чутливість сенсора повинна бути нижчою за 1 ммоль, але в деяких 
випадках вона може досягати декількох фемтомолів (10-15 моль). 

3. Точність. Біосенсор повинен забезпечувати точність вимірювань, тобто результати, що 

одержується повинні бути близькими до істинного значення. 

4. Відтворюваність – це міра того, як повторюються результати при багаторазовому 

проведенні вимірювань одним способом, а точність характеризує правильність отриманих 

результатів. 

5. Природа розчину. Характеристики біосенсора можуть змінюватися залежно від рН, 

температури та іонної сили розчину. 

6. Час відгуку – це той час, який потрібен для того, щоб аналітична система або прилад 
прийшли до стану рівноваги зі сполукою, що визначається. Звичайно в біосенсорах час відгуку 

становить понад 30 с, що значно більше, ніж у хімічних сенсорів. 

7. Час регенерації – це час, необхідний для повернення сенсора у початковий стан, коли його 
знову можна використовувати для вимірювання. 

8. Термін експлуатації сенсора - визначається стабільністю розпізнавального елемента. Для 

біосенсорів він може становити від декількох днів до місяців. 
На рисунку 2 наведена функціональна схема вимірювання за допомогою біосенсора. 

 

 
Рис. 2. Функціональна схема вимірювання за допомогою біосенсора. 
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Біосенсор складається з двох елементів: перетворювача (трансдьюсера) і біорозпізнавального 
елемента. 

На першому етапі вимірювання за допомогою біосенсора відбувається «ропізнавання» 

біоелементом специфічної для нього речовини з багатокомпонентної суміші.  
На другому етапі відбувається перетворення інформації про протікання біохімічної реакції в 

електричний сигнал (електрохімічний, оптичний та ін.). 

На останньому етапі електричний сигнал від трансдьюсора перетворюється в цифрову форму з 
метою візуалізації (рис. 2). 

Проблеми і перспектива розвитку біосенсорів. Головна перевага біосенсорів – висока 

специфічність біомолекул до цільового субстрату. Окремим класом біосенсорів є біосенсори, які 

отримали розвиток в останні роки. Біосенсори — це клас біосенсорів, пов’язаний із застосуванням 
антитіл як елементів біочутливості. Реакція відбувається між цільовою аналізованою речовиною та 

специфічним антитілом [17]. Електрохемілюмінісценція — біодосліджувана система для виявлення 

тринітроетилену, при якому антитіла, мічені до ензиму, фіксовані на парамагнітних носіях, 
сконцентровані на електроді завдяки магнетизму [18]. Проводяться дослідження з метою 

використання компактних мембран для біологічних досліджень [19]. Слід зазначити, що, незважаючи 

на успіхи біологічних досліджень, є труднощі: необхідні специфічні антитіли до кожної сполуки; 

біосенсори мають високу вартість; важко розрізняти сигнали при застосуванні біосенсорів; можлива 
втрата чутливості до них. До негативних моментів слід також віднести матричні ефекти, 

неспецифічну взаємодію, гетерогенність. Таким чином, створення біосенсорів та їх використання 

сприяють розвитку науки і промисловості. Сфера їх застосування різноманітна, включаючи 
моніторування навколишнього середовища. Фундаментальною основою біосенсорів стало 

визначення антигенів антитілами завдяки утворенню стабільного компоненту. Водночас необхідне 

підвищення їх специфічності та розпізнавальної здатності. Цей метод не може бути застосований 
поки що у виробництві, а застосовується тільки в лабораторних дослідженнях. Маючи 

характеристики трасдукторів, біосенсори істотно малі, але активно проводяться спроби понизити їх 

розмір для більш ефективного застосування і для експериментів in vitro і in vivo. Це необхідно для 

досягнення певного фізичного стану, а не для сенсорів взагалі. Перспективи застосування біосенсорів 
розширяються, більшість досліджень пов’язані з розробками чутливих до медикаментів сенсорів та 

діагностикою різних захворювань [20, 21]. Відомі біосенсори, що можуть контролювати кількість 

глюкози [22], лактату [23], гормонів [24] у біологічних середовищах. Більшість цих завдань 
об’єднуються, узагальнюються, деякі з них пов’язані з молекулярними відбитками, матеріалами 

санітарії і гігієни, особливістю дії лікарських препаратів [25]. Аптамери можуть бути селективними 

елементами біосенсорів до спор Bacillus antracis, вірусу Influenza, збудників туляремії, 
трипаносомозу, сальмонельозу, деяких інших збудників інфекційних хвороб [26]. Тому дослідження 

в цьому напрямку будуть розвиватися і далі. Встановлено, що сигнали внутрішньоклітинного 

кальцію можуть бути отримані in vivo. На сьогодні вже визначені метаболітотропні рецептори до 

катіонів, а також розшифровано процес вивільнення кальцію з внутрішньоклітинних депо [27]. Це 
перспективний напрямок для створення біосенсорів лікарських засобів, які впливають на обмін 

кальцію. Роботи в напрямку пошуків біосенсорів, дослідження їх властивостей, застосування в 

медичній практиці будуть сприяти підвищенню діагностики та ефективного лікування різних 
захворювань. 

Математична модель біосенсора 

Математична модель біосенсора на основі гексагональної решітки має вигляд решітчастої системи 

диференціальних рівнянь із запізненням  
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У формулах (1)-(2) використано наступні позначення: 
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)(,, tF kji  – концентрація антитіл в біопікселі; 

)(,, tV kji  – концентрація антигенів; 

kji ,,  – координати біопікселів; 



S  – просторовий оператор дифузії між сусідніми пікселями; 

γ  – ймовірністна швидкість нейтралізації антигенів антитілами; 

  – відстань між пікселями; 

fδ  – швидкість, з якою популяція антитіл прагне до деякої межі насичення; 

δ  – швидкість, з якою популяція антигенів прагне до деякої межі насичення; 

ηγ  – ймовірнісна швидкість імунної відповіді на збільшення щільності антигенів; 

fμ  – постійна смертності антитіл; 

τ  – постійна запізнення в часі, з якою настає імунна відповідь. 

Модель (1) використовує просторовий оператор   kjiVS ,,



: 
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Результати чисельного моделювання 

Чисельні експерименти на основі комп’ютерного моделювання проводилися із врахуванням цілого 

натурального числа N , яке характеризує кількість пікселів в гексагональній решітці. Розглянемо 

модель (1)-(3) при 4N , 1хв2  , 
мкгхв

мл
2


 , 1хв1  f , 




8.0
 , 

мкгхв

мл
5.0


 , 

мкгхв

мл
5.0


 f , 

9.0n , 2.0D , 3.0 . Комп’ютерне моделювання було реалізовано для різних значень  . 

Результати чисельного моделювання системи (1) у вигляді фазових діаграм наведено на рис.1. 

 

 

  
a) б) 

Рисунок 1. Результати чисельного моделювання 

 системи (1) при а – 05.0 , б – 25.0 . 

 

Аналізуючи фазові діаграми популяцій антигенів щодо антитіл (рис. 1) можна зробити висновок, 

що при 05,0  розв’язок системи (1) прагне до неідентичного ендемічного стану, який в даному 

випадку є стійким фокусом. Такі залежності спостерігаються для всіх біопікселів кібер-фізичної 
моделі біосенсорної системи на гексагональній решітці з використанням решітчастих 

диференціальних рівнянь із запізненням при )25.0,0[τ  (рис. 3а). 

Аналізуючи фазові діаграми популяцій антигенів щодо антитіл (рис. 3б) можна зробити висновок, 

що при 25,0τ   виникає біфуркація Хопфа. Для теоретичного обґрунтування виникнення біфуркації 

Хопфа необхідно обчислити відповідну пару чисто уявних розв’язків характеристичного рівняння 
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лінеаризованої системи (1). Результати чисельного моделювання узгоджені з теоретичними 

результатами на основі теореми про біфуркацію Хопфа. При цьому розв’язок системи (1) прагне до 
стійкого граничного циклу з двома локальними екстремумами (один локальний максимум і один 

локальний мінімум) в циклі. 

 

Висновки та перспективи подальших досліджень. 

В останні десятиліття проводяться дослідження з розробки методів і сенсорів, які можуть бути 

застосовані практично в будь-якому місці як експрес метод діагностики в клінічній медицині. Найкраще для 
цієї мети підходять портативні, швидкі і чутливі біосенсорні технології з можливістю оперативної 

інтерпретації результатів вимірювання медико-біологічних параметрів. Біосенсори та біосенсори, завдяки їх 

високій специфічності та чутливості, дають змогу виявляти широкий спектр аналітів в зразках зі складною 

матрицею (слина, кров, сироватка, лімфа, сеча), забезпечуючи при цьому мінімальну пробопідготовку. 
Отже, в подальших дослідженнях доцільно розробляти математичні моделі біосенсорів та методи 

дослідження їх стійкості, з можливістю використання отриманих результатів при проектуванні сучасних 

вимірювальних систем медико-біологічних параметрів 
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