незаряженные модифицированные олигонуклеотиды – зонды при гетерофазном гибридизационном анализе
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ДНК-биосенсоры в настоящее время признаются одними из самых эффективных инструментов для обнаружения генов-мишеней в различных областях [1]. В основе ДНК-биосенсоров лежит принцип гибридизации одноцепочечных НК со специфическими зондами. Современные исследования в данной области стремятся к повышению чувствительности, селективности и скорости детекции гибридизации. Среди ультрасовременных “label-free” биосенсоров наиболее перспективными являются КНИ-транзисторные системы (кремний на изоляторе), чувствительность и эффективность которых при выявлении НК зависит от заряда на поверхности кремниевых нанопроволок [2]. Использование незаряженных аналогов олигонуклеотидов в качестве зондов для иммобилизации на подобную чувствительную поверхность может придать данным устройствам дополнительные преимущества.
Цель работы – исследование гибридизационных свойств незаряженных производных НК в гетерофазном формате. Цель работы – исследование гибридизационных свойств незаряженных производных НК в гетерофазном формате.

В ходе работы проведен сравнительный анализ гибридизационных свойств незаряженных производных НК – пептиднуклеиновых кислот (ПНК) и новых модифицированных олигонуклеотидов по межнуклеотидному фосфату (ФМО), иммобилизованных на Si/SiO2-поверхность. Разработаны оптимальные условия присоединения ПНК- и ФМО-зондов на Si/SiO2-поверхности, с ГОПТС (3-глицидоксипропилтриметоксисилан) и КДИ (карбонилдиимидазол) в качестве модификаторов поверхности. Показано образование совершенного гибридизационного комплекса РНК/ незаряженный аналог на активированной Si/SiO2-поверхности. Проведен поиск и оптимизация условий денатурации гибридизационного комплекса с возможностью последующей регенерации поверхности и повторного анализа. Предложена модельная система пробоподгтовки биологического материала с использованием капронсодержащих частиц, содержащих специфический зонд.
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