
Введение 

Фармацевтический рынок является одним из 
самых высокодоходных и быстрорастущих секто-
ров мировой экономики. Совокупный объём про-
даж антибиотиков 4 основных групп (цефалоспо-
рины, макролиды, хинолоны и пенициллины) 
охватывает около 82% мирового объёма про-
даж [1]. Широкое применение антибиотиков при-
водит к антибиотикорезистентности и появле-
нию антибиотиков в окружающей среде и 

продуктах питания. Загрязнение антибактери-
альными средставми и накопление их в окружаю-
щей среде — это проблема загрязнения не только 
антибиотиками, но и различными биологически 
активными соединениями в целом (лекарства, 
метаболиты лекарств или эндокринные разру-
шители). Из-за возможности попадания потен-
циальных загрязнителей в круговорот воды, осо-
бый интерес представляет анализ воды на 
наличие антибиотиков. В связи с этим актуаль-
ным является определение антибактериальных 
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Резюме 
Антибактериальные препараты являются одними из самых важных лекарств, используемых в здравоохранении 
и ветеринарии. Широкое использование антибиотиков привело к значительному загрязнению окружающей 
среды и, особенно, водных ресурсов. В связи с этим актуальным является проблема контроля содержания анти-
биотиков в лекарственных формах, а также их определение в жидкостях, в продуктах питания, сточных водах 
фармацевтических предприятий и других объектах. Для обнаружения антибиотиков используют микробиоло-
гические, спектрофотометрические, флуориметрические, хемилюминесцентные, хроматографические, а также 
биосенсорные методы. В статье приводится обзор методов и подходов для определения антибиотиков. Показан 
прогресс в разработке биосенсорных систем для анализа антибиотиков. 
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Abstract 
Antibacterial drugs are some of the most important medications used in health and veterinary medicine. The widespread 
use of antibiotics has led to significant pollution of the environment and water resources, in particular . In this regard, the 
problem of controlling antibiotic content in dosage forms, as well as their detection in liquids, food products, waste waters 
of pharmaceutical enterprises, and the other objects, is urgent. Microbiological, spectrophotometric, fluorimetric, chemi-
luminescent, chromatographic, as well as biodetection methods are used to identify antibiotics. The article provides a brief 
overview of methods and approaches for the detection of antibiotics. Progress in the development of biosensor systems 
for the analysis of antibiotics has been shown. 
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препаратов в жидкостях, в продуктах питания, 
сточных водах фармацевтических предприятий и 
других объектах. В статье приводится обзор со-
временных методов определения антибиотиков. 

Микробиологические методы 
Микробиологические методы анализа яв-

ляются исторически первыми, которые приме-
няются и в настоящее время для определения со-
держания антибиотиков в биологических 
средах  [2–3]. Методы основаны на способности 
антибиотиков диффундировать в агаровую среду, 
содержащую определённый вид бактерий с вы-
сокой чувствительностью к антибиотикам, и за-
держивать процесс размножения бактерий. Это 
приводит к образованию прозрачных зон подав-
ления роста, по диаметру которых устанавливают 
концентрацию антибиотика. 

Данные методы характеризуются высокой 
чувствительностью определения, но достаточно 
длительны [4]. Широкая специфичность этих ме-
тодов не позволяет проводить идентификацию 
отдельных антибиотиков, поэтому такие методы 
применяют, в основном, для качественного 
контроля. Ферментные методы являются доста-
точно быстрыми (время проведения анализа 
около 20 мин) и основаны на специфическом эф-
фекте ингибирования активности определённых 
ферментов в присутствии антибиотиков [5]. 

Несмотря на то, что микробиологические ме-
тоды не нуждаются в сложном оборудовании и 
доступны для клинических лабораторий, они 
практически не применяются для мониторинга 
антибиотиков. Это связано с продолжитель-
ностью анализа, отсутствием специфичности и 
невысокой точностью при определении больших 
концентраций, так как размножение и развитие 
микроорганизмов зависит от температуры, вре-
мени выдержки и др. Отклонение от оптималь-
ной температуры влияет на чувствительность 
тест-микроба по отношению к определяемым ве-
ществам. Вместе с тем для изучения фармакоки-
нетики антибиотиков микробиологические ме-
тоды применяются довольно часто [6]. 

Аналитические методы 
Аналитические методы обнаружения анти-

биотиков можно разделить на две группы: под-
тверждающие и скрининговые [7]. 

• Подтверждающие методы зависят от 
свойств жидкостной хроматографии наряду с 
масс-спектрометрией при определении кон-
центраций аналита. Другие методы обнаруже-
ния включают комбинацию подходов, основан-
ных на жидкостной хроматографии и УФ или 
электрофорезе [7]. 

• Скрининговые методы, в основном, ис-
пользуются для получения полуколичественных 
измерений. Этот подход применяется благодаря 
довольно низкой вероятности получения лож-
ноположительных данных, простоте эксплуата-
ции, быстрому периоду анализа, экономической 
эффективности и хорошей избирательности. 

Хроматографические методы анализа ис-
пользуются для разделения и определения раз-
личных групп антибиотиков, поскольку характе-
ризуются высокой избирательностью, но требуют 
значительных временных затрат и дороги в экс-
плуатации. При определении остаточных коли-
честв антибиотиков в биологических объектах 
проводят их предварительное концентрирование. 
Например, в работе  [6] показано определение 
цефтриаксона в крови и тканях (печень, лёгкие) 
здоровых крыс методом ионообменной хромато-
графии с УФ-детектированием. Техника ионного 
обмена позволяет концентрировать разбавлен-
ные пробы непосредственно на аналитической 
колонке, без потери эффективности разделения. 
Отсутствие этапа твердофазного концентрирова-
ния образца на отдельной колонке значительно 
снижает время и трудоёмкость анализов. 

Для определения антибиотиков успешно 
применяются высокоэффективная жидкостная 
хроматография (ВЭЖХ), жидкостная хроматогра-
фия (ЖХ), хромато-масс-спектрометрия (ХМС), 
капиллярный электрофорез. ВЭЖХ является од-
ним из самых эффективных, селективных и чув-
ствительных методов [6], поэтому он широко при-
меняется при анализе лекарственных средств. 
ВЭЖХ — метод разделения веществ на мелкозер-
нистых сорбентах (с частицами размером менее 
15 мкм) при повышенном давлении, метод поз-
воляет разделять смеси, содержащие десятки и 
сотни компонентов. 

Описано достаточно много работ по приме-
нению ЖХ для определения различных антибио-
тиков, например, таких как ванкомицин [8], ме-
ропенем  [9] и другие карбапенемы  [10], 
цефалоспорины  [11], гемифлоксацина мези-
лат  [12], амоксициллин  [13] и неомицин B  [14] в 
плазме, сыворотке крови и моче человека. 

Крайне востребовано применение наноча-
стиц (НЧ) в качестве компонентов иммунохро-
матографических тестов для определения анти-
биотиков, позволяющих за 5–10 мин (время 
движения пробы по мембранам тест-полоски) 
устанавливать наличие и оценивать содержание 
контролируемого соединения на основании свя-
зывания окрашенной метки. Используемые в 
иммунохроматографическом анализе (ИХА) 
комплексы НЧ — антитело (Ат) обеспечивают 
распознавание аналита (с помощью Ат), как по-
казано в работе [15] при определении ампицил-
лина и тетрациклина. 
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В другом исследовании [16] ИХА был приме-
нён для одновременного обнаружения ципроф-
локсацина и хлорамфеникола, антибиотиков 
групп фторхинолонов и амфениколов в молоч-
ных продуктах. ИХА проводился в формате пря-
мой конкуренции с использованием НЧ золота 
в качестве метки. 

Антитела и антигены являются эффективными 
и высокоспецифичными инструментами для диаг-
ностики. Иммуноферментный анализ (ИФА) — ла-
бораторный иммунологический метод качествен-
ного или количественного определения 
различных низкомолекулярных соединений, 
макромолекул, вирусов и пр., в основе которого 
лежит специфическая реакция антиген–анти-
тело. Выявление образовавшегося комплекса 
проводят с использованием фермента в качестве 
метки для регистрации сигнала. ИФА нашёл ши-
рокое применение для определения остаточных 
количеств антибиотиков, особенно в качестве ру-
тинных скрининговых методов [17]. В работе [18] 
описан колориметрический конкурентный метод 
прямого ИФА с использованием поликлональных 
Ат для определения остатков неомицина в про-
дуктах питания животного происхождения, пре-
дел обнаружения составляет 0,1 мкг/кг, при этом 
перекрёстной реактивности антител с другими 
аминогликозидами не наблюдалось. 

Авторами исследования [19] описан метод бы-
строй и высокоспецифичной поляризационной 
флуоресценции ИФА для мониторинга остатков 
энрофлоксацина в продуктах питания животного 
происхождения (свиной печени и курицы). Ана-
лиз занял 8 мин без учёта предварительной об-
работки образца. 

Колориметрия и спектрофотометрия в види-
мом свете также активно применяются для опре-
деления антибиотиков. Основным достоинством 
колориметрических методов определения яв-
ляются их простота, скорость и сравнительно вы-
сокая точность, недостатком является их малая 
специфичность  [6]. Для колориметрического 
определения антибиотики превращают в окра-
шенные производные. При этом используют 
цветные реакции либо с самими антибиотиками, 
либо с продуктами их расщепления. 

При спектрофотометрии применяют ульт-
рафиолетовый свет, поскольку большинству 
антибиотиков свойствен характерный спектр 
поглощения в ультрафиолетовой области. Не-
достатком этих методов является возможность 
определения антибиотиков лишь в чистых об-
разцах. Например, описаны спектрофотометри-
ческий и спектрофлуориметрический способы 
обнаружения 4 пенициллинов (амоксициллина, 
бакампициллина, пиперациллина и сультами-
циллина) и 10 цефалоспориновых антибиоти-
ков в фармацевтических препаратах, которые 

основаны на окислении антибиотиков церием 
(IV) в среде, содержащей H2SO4, при 100°C [20]. 

В работе [21] показана возможность опреде-
ления амоксициллина, цефалексина, ампицил-
лина и цефрадина спектрофотометрически в чи-
стом виде и в фармацевтических препаратах, 
метод основан на гидролизе исследуемого пре-
парата в основной среде и восстановлении обра-
зующегося гидролизованного продукта. 

Инфракрасная спектроскопия является спе-
цифичным методом для качественного и коли-
чественного определения антибиотиков. При ис-
пользовании данного метода обычно достигается 
точность, равная точности спектрофотометрии в 
ультрафиолетовом свете [22]. Однако при анализе 
веществ в растворах необходимо выбрать под-
ходящий растворитель, который сам бы не по-
глощал инфракрасные лучи в данной области. 

Флуорометрия — это один из наиболее чув-
ствительных методов определения антибиоти-
ков, приближающийся по своей чувствительно-
сти к биологическим методам. В основном, 
данный метод применяется для определения тет-
рациклиновых антибиотиков, которые сами по 
себе флуоресцируют жёлтым светом в умеренной 
щелочной среде. Антибиотики, которые сами по 
себе не флуоресцируют и не образуют флуорес-
цирующих продуктов разложения также можно 
определять флуорометрическим путём с под-
ходящим флуоресцирующим веществом и выде-
ления подходящего дополнительного соедине-
ния. Например, описан флуориметрический 
метод определения ампициллина с пределом об-
наружения 0,05 мкг/мл [23]. 

Иной подход описан в работе [24], в которой 
авторы разработали протокол применения мик-
ропланшетов с помощью двух дополнительных 
методов: спектрофлуориметрии и стандартного 
микробиологического определения антибиоти-
ков. Результаты позволили изучать влияние дозы 
и выведения на внутрибактериальное накопле-
ние антибиотиков, а также определять низкие 
концентрации антибиотиков. 

Антибиотики, содержащие в своей молекуле 
восстанавливающиеся группы (например, нитро-
группы, кетогруппы, примыкающие к одной или 
более двойной связи, альдегидные группы, кар-
боксильные группы, примыкающие к двойным 
связям) либо имеющие хиноподобную структуру, 
могут быть восстановлены на ртутном капельном 
электроде и поэтому могут определяться поляро-
графически. Например, в работе [25] разработан 
и апробирован дифференциальный импульсный 
полярографический метод прямого определения 
амоксициллина и ципрофлоксацина в фармацев-
тических препаратах. 

Особенность методов электрохимического 
анализа состоит в том, что в анализируемую си-
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стему не вводятся какие-либо химические ре-
агенты, а используются процессы, связанные с 
переносом ионов или электронов. Из электрохи-
мических методов для определения антибиоти-
ков в биологических жидкостях и фармацевти-
ческих формах чаще всего применяются 
вольтамперометрия и потенциометрия. Различ-
ные варианты вольтамперометрии (циклическая, 
адсорбционная, инверсионная, дифференциаль-
ная импульсная) используются для определения 
основных групп антибиотиков. Перспективы ис-
пользования электрохимического анализа для 
определения антибиотикочувствительности про-
демонстрированы в работе [22]. 

Авторами другого исследования  [26] пред-
лагается использовать электроаналитический 
метод на основе прямоугольной вольтамперомет-
рии для одновременного определения амокси-
циллина и нестероидного противовоспалитель-
ного препарата нимесулида в моче и пробах 
окружающей среды. 

Для чувствительного определения амокси-
циллина было разработано электрохимическое 
устройство, основанное на комбинации нанома-
териалов [27]. Морфологические, структурные и 
электрохимические характеристики нанострук-
турированного материала оценивали с использо-
ванием методов дифракции рентгеновских лучей, 
конфокальной микроскопии, просвечивающей 
электронной микроскопии и вольтамперометрии. 
Синергизм между этими материалами увеличи-
вал электрохимическую активность, скорость пе-
реноса электронов и площадь поверхности элек-
трода, что приводило к высокой величине 
анодного пикового тока для определения амок-
сициллина. Электрохимическое определение ан-
тибиотика проводили с помощью прямоугольной 
вольтамперометрии. Представленный метод мо-
жет быть альтернативным не только для анализа 
фармацевтических продуктов и клинических об-
разцов (моча), но и для исследования качества 
пищевых продуктов (образцы молока). 

Другие методы, такие как кондуктометрия и 
амперметрическое (полярометрическое) титро-
вание, используются крайне редко для опреде-
ления антибиотиков. Амперметрическое (поля-
рометрическое) титрование является достаточно 
точным, однако недостаточно специфичным ме-
тодом, по сравнению с обычной непосредствен-
ной полярографией. Тем не менее, в работе  [28] 
электрохимический анализ дыхания клеток на 
основе феррицианида был адаптирован для при-
менения в тестах по определению чувствитель-
ности к противомикробным препаратам широ-
кого спектра действия. Тестовые культуры клеток 
обрабатывали лекарственным препаратом и с по-
мощью амперометрического анализа измеряли 
гибель клеток, вызванную лекарством. 

Присутствие окисляемой серы в молекулярной 
структуре антибиотиков (например, ампициллин, 
пенициллин, линкомицин, цефалоспорин и суль-
фаниламид) позволяет напрямую определять её с 
помощью импульсной амперометрии, как описано 
в работе [29]. Импульсная амперометрия — это элек-
трохимический метод обнаружения, при котором 
импульсная форма волны потенциал–время на по-
верхности электрода для электрокаталитического 
окисления аналитов пропорционально концентра-
ции антибиотика. Интеграция тока в сочетании с 
быстро изменяющимися потенциалами напряже-
ния называется интегрированным импульсным ам-
перометрическим обнаружением. 

При детекции антибиотиков также приме-
няют радиоактивные и тяжёлые изотопы. Мече-
ные препараты можно применять как для анали-
тического контроля при производстве, так и для 
решения основных проблем действия антибио-
тиков на микроорганизм и макроорганизм, для 
объяснения механизмов всасывания, циркуля-
ции, накопления и выведения антибиотиков. Воз-
можности применения изотопов для определе-
ния воздействия антибиотиков на бактерии 
показаны в обзорах [30, 31]. 

Определение антибиотиков при помощи пре-
паратов, меченных изотопами, проводят обычно 
методом разбавления изотопов. Этот способ при-
меним для анализа образца любой химической 
природы, если только из него можно получить хотя 
бы небольшое количество чистого антибиотика. 
Например, к культуральной жидкости прибавляют 
заранее известное количество чистого меченого 
антибиотика с известной удельной радиоактив-
ностью. При этом меченый препарат в определён-
ной степени разбавляют антибиотиком, содержа-
щимся в образце. Затем из жидкости выделяют 
антибиотик и несколько раз перекристаллизовы-
вают до постоянной удельной радиоактивности. 
Поскольку изотопы нельзя определить простыми 
физическими методами, степень разбавления мече-
ного препарата, содержащегося и в выделенном 
антибиотике, а также его удельная радиоактив-
ность будут обратно пропорциональны содержа-
нию антибиотика в культуральной жидкости. 

Например, в работе  [32] продемонстриро-
вана возможность применения стабильных 
изотопов и лазерной масс-спектрометрии для 
визуализации роста бактерии (Рseudomonas ae-
ruginosa) и определения их устойчивости к ан-
тибиотикам на примере меропенема, тобрами-
цина и ципрофлоксацина.  

Основная сложность определения антибио-
тиков в биологических жидкостях обусловлена 
их низкой концентрацией на фоне большого из-
бытка мешающих веществ. Недостаточная чув-
ствительность и селективность большинства 
методов при определении антибиотиков в био-
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логических средах обусловливают необходи-
мость их предварительного концентрирования, 
а дополнительная операция концентрирования 
влияет на точность анализа и увеличивает 
время анализа. Довольно часто при определе-
нии антибиотиков необходимо проводить ана-
лиз на достаточно большом количестве образ-
цов, поэтому для решения данных вопросов 
активно развиваются биосенсорные методы 
экспресс-анализа. 

Биосенсорные методы 
для определения антибиотиков 
Одним из перспективных направлений для 

определения антибиотиков являются биосенсор-
ные системы, которые отличают высокая чув-
ствительность и селективность, оперативность 
получения результата и возможность работы вне 
лабораторных условий. Однако биосенсоры 
имеют ряд ограничений, связанных как со ста-
бильностью работы, так и со стерилизацией от-
работанных образцов. 

Биосенсоры представляют собой компакт-
ные аналитические приборы, сочетающие три ос-
новных компонента: чувствительный биологиче-
ский объект, трансдьюсер и генератор сигнала. В 
биосенсорах используются различные меха-
низмы преобразования на основе генерирования 
сигналов (электрохимического, оптического и 
др.) или изменения свойств (например, измене-
ния массы) после формирования комплекса [33]. 
Для определения антибиотиков всё чаще приме-
няются биосенсоры, обладающие различной кон-
струкцией и механизмом действия [34, 35]. 

Одними из наиболее популярных биосенсо-
ров являются электрохимические, они создава-
лись с целью объединения чувствительности 
электрохимического детектора и специфичности 
активного слоя. Например, в работе [36] описан 
электрохимический биосенсор на основе прин-
ципов аффинности для обнаружения остатков 
цефтиофура в образцах мяса с помощью спектро-
скопии электрохимического импеданса. 

Возможности сенсора на основе стеклоугле-
родного электрода и плёнок хитозана для опре-
деления норфлоксацина в фармацевтических 
препаратах, синтетической моче и сыворотке в 
присутствии дофамина, кофеина и мочевой кис-
лоты продемонстрированы в работе  [37]. Мор-
фологические, структурные и электрохимиче-
ские характеристики наноструктурированного 
материала оценивали с помощью спектрофото-
метрии, рентгеновской дифракции, просвечи-
вающей электронной микроскопии и вольтам-
перометрии. 

Самая большая группа биосенсоров, ис-
пользуемых для обнаружения антибиотиков, 

основана на использовании иммунохимиче-
ских реакций биораспознавания — иммуно-
сенсоры (ИС). ИС — устройства, состоящие из 
специфичного антигена/антитела, связанного 
поверхностью датчика. В работе иммуносен-
соров обязательно принимают участие анти-
тела, выступающие в качестве определяемых 
соединений или распознающих молекул. В по-
следнем случае их иммобилизуют на сенсоре 
или вводят в пробу при выполнении кон-
курентного формата анализа. Наиболее часто 
применяемые ИС — электрохимический и оп-
тический, последний чаще всего является био-
сенсором поверхностного плазмонного резо-
нанса (ППР). Хотя иммуносенсоры очень 
селективны, скорость анализа зависит от вре-
мени инкубации, необходимого для образова-
ния комплекса антиген–антитело. Кроме того, 
полная регенерация датчика также может за-
нять довольно много времени [38, 39]. 

Среди иммуносенсоров выделяют четыре 
основных типа датчиков: измерители электро-
химических процессов (потенциометрия, ампе-
рометрия); измерители массы (пьезоэффект); 
измерители тепла (колориметрия); измерители 
оптических свойств.  

Например, в работе [40] представлен однора-
зовый амперометрический магнитоиммуносен-
сор, включающий использование антител, иммо-
билизованных на поверхности магнитных 
шариков с белком G (ProtG-MB) и угольных элек-
тродов с трафаретной печатью для количествен-
ного и специфичного определения остатков тет-
рациклинов в молоке. Для решения проблемы 
определения остатков антибиотиков в молоке ав-
торы другой работы [41] предложили объединить 
иммунофлуоресцентный анализ на основе мно-
гоцветных квантовых точек (QD) и метод матрич-
ного анализа для одновременного, чувствитель-
ного и визуального обнаружения стрептомицина, 
тетрациклина и пенициллина G в молоке в не-
скольких образцах за один прогон (высокопроиз-
водительный анализ). 

Применение для аффинного взаимодей-
ствия аптамеров — молекул некоторых пепти-
дов, коротких полимеров нуклеиновых кислот 
ДНК или РНК, а также их фрагментов (линейных 
олигонуклеотидов) — явилось началом разра-
ботки аптасенсоров. По специфичности взаимо-
действий аптамеры подобны антителам, но от-
личаются большей устойчивостью и 
способностью к обратимой денатурации, могут 
быть химически синтезированы, обладают вы-
сокой термической стабильностью, легко моди-
фицируются и иммобилизуются [42]. Для полу-
чения аптамеров с заданными свойствами была 
предложена технология SELEX (systematic evo-
lution of ligands by exponential enrichment) — си-
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стематическая эволюция лигандов путём экс-
поненциального обогащения [43]. Описаны био-
сенсоры на основе аптамера (аптасенсеры) для 
определения антибиотиков [44–47]. Возможно-
сти применения флуоресцентных аптасенсоров 
разработаны для определения стрептоми-
цина [48] и хлорамфеникола [49], а также люми-
несцентный метод на основе аптамеров для 
определения канамицина [50]. 

Молекулярный импринтинг (МИП) (англ. 
molecular imprinting) — метод получения «моле-
кулярных отпечатков», основанный на полиме-
ризации функциональных мономеров в присут-
ствии специально введённых целевых 
молекул-темплатов (от англ. template — шаблон) 
широко применяется в биосенорных системах 
для определения антибиотиков [51–55]. Напри-
мер, в работе [56] коллективом авторов проведён 
подбор условий синтеза наночастиц полимеров 
с МИП для применения в качестве распознаю-
щего слоя пьезоэлектрического сенсора для вы-
сокочувствительного определения рактопамина 
в водных средах. 

Методы электроакустического анализа 
также используются в качестве основы сенсор-
ной системы при анализе антибиотиков. Акусти-
ческие датчики в сравнении с некоторыми дру-
гими видами датчиков имеют некоторые 
преимущества, поскольку они способны обна-
руживать изменения сразу двух типов парамет-
ров среды: механических (упругость, вязкость, 
плотность) и электрических (диэлектрическая 
проницаемость и проводимость). Акустические 
датчики считывают изменения характеристик 
акустических волн при распространении в пье-
зоэлектрическом кристалле, соприкасающимся 
со средой. Пьезоэлектрические кристаллы бы-
вают нескольких типов: ниобат лития (LiNbO3), 
кварц (α-SiO2), лангасит (La3Ga5SiO14), лангатат 
(La3Ga5.5Ta0.5O14), танталат лития (LiTaO3) и др. 

Среди большого количества вариантов аку-
стических датчиков особенно выделяются те, 
которые основаны на пьезоэлектрических ре-
зонаторах и на линиях задержки на поверхност-
ных (пластинчатых) акустических волнах. Впер-
вые возможность применения акустических 
датчиков для определения антибиотиков была 
показана на примере сенсора на основе поверх-
ностных акустических волн и пенициллина G в 
молоке [57]. 

Датчики, основанные на резонаторах c про-
дольным электрическим полем, при контакте с 
жидкостью способны реагировать только на из-
менения механических свойств жидкости, прак-
тически не захватывая электрические, в то 
время как датчики с поперечным электрическим 
полем имеют более высокий потенциал для ис-
следования свойств различных жидкостей, в том 

числе и биологических суспензий, за счёт воз-
можности работы с двумя параметрами среды 
одновременно.  

В отличие от резонаторов c продольным 
электрическим полем у датчиков с поперечным 
электрическим полем электроды расположены 
на одной стороне подложки, а акустическая 
волна распространяется между электродами. 
Пpи этом чувствительная поверхность, гранича-
щая c жидкостью или биохимическим слоем ис-
следуемого образца, остаётся свободной, и ис-
следуемая жидкость не контактирует c 
электродами. Поверхность датчика свободная от 
металлизации позволяет реагировать как на ме-
ханические свойства исследуемого образца, так 
и на электрические. 

На основе резонаторов c поперечным элек-
трическим полем разработано два типа акусти-
ческих биодатчиков — с иммобилизацией ком-
понентов анализа на поверхности датчика и без 
их иммобилизации. В первом случае используют 
плёнки биорецепторы, закрепляемые на поверх-
ности пьезоэлектрического кристалла на пути 
следования акустической волны. Взаимодействие 
такого типа приводит к изменениям характерного 
аналитического сигнала (фаза и амплитуда вы-
ходного сигнала, резонансная частота, электри-
ческий импеданс/адмиттанc и т.д.). Например, в 
работе  [58] показана возможность применения 
иммуносенсора, включающего пьезоэлектриче-
ский резонатор и слой электрогенерированного 
полимера для определения антибиотиков в мясе, 
молоке, яйцах, мёде. 

Наряду с использованием акустических био-
сенсоров с активными слоями возможно изучение 
биомолекулярных взаимодействий непосред-
ственно в растворах, без нанесения на поверхность 
резонатора специфичных антител или компонен-
тов анализа. Например, в работе [59] показаны воз-
можности пьезоэлектрического резонатора с по-
перечным электрическим полем для определения 
антибактериальной активности антибиотиков на 
примере полимиксина. 

Поскольку антибиотики активны в отноше-
нии бактерий, последние могут выступать в ка-
честве чувствительного элемента биосенсорной 
системы для определения антибактериальных 
препаратов. Принцип действия таких сенсоров 
основан на ингибировании ферментативной ак-
тивности бактерий под действием антибиотиков, 
как показано в работах  [60–62], при этом реги-
стрируемый сигнал зависит от концентрации 
препарата.  

В другой работе [63] предложена сенсорная 
система на основе свехвысокочастотного резо-
натора и микробных клеток, иммобилизованных 
на плёнках полистирола, в качестве чувстви-
тельного элемента сенсора для определения ан-
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тибиотиков. 
Оптические сенсоры, в том числе на основе 

поверхностного плазмонного резонанса (ППР), 
довольно часто используются для количествен-
ного определения остатков антибактериальных 
препаратов в пищевой промышленности [64–66]. 
Оптические сенсоры особенно привлекательны 
для применения с целью прямого (без метки) 
обнаружения антибиотиков. Принцип действия 
этих датчиков основан на измерении физиче-
ских параметров, таких как интенсивность по-
глощения и отражения света, интенсивность лю-
минесценции и т. д. [64]. 

Весьма важным направлением развития сен-
сорных систем для анализа антибиотиков яв-
ляется использование гибридных методов, кото-
рые сочетают электрохимию с оптическими 
методами для мониторинга и анализа биохимиче-
ских процессов, как показано в работе [67]. Авто-
рами другого исследования [68] разработан датчик 
ППР в сочетании с наноразмерной полимерной 
плёнкой с молекулярным отпечатком в качестве 
элемента распознавания для селективного обна-
ружения антибиотика ципрофлоксацина. Инте-
ресный подход к распознаванию антибиотиков 
был описан в работе [69] с использованием функ-
ционализированных наночастиц золота для уси-
ления сигнала ППР и повышения чувствительно-
сти сенсора при определения аминогликозидов 
(неомицина, канамицина, стрептомицина) в об-
разцах молока. 

Разработана мультиплексная оптическая сен-
сорная система для анализа сульфаниламидов в 
сыром молоке при их связывании с иммобилизо-
ванными иммунореагентами с помощью оптиче-
ского сенсорного устройства [70]. Например, в ра-
боте  [71] показана возможность применения 
метода электрооптического анализа для опреде-
ления ампициллина при воздействии на бактерии. 
Используемый метод основан на регистрации из-
менений анизотропии поляризуемости клеток при 
воздействии определяемого препарата. 

Заключение 
Антибактериальные препараты являются 

одними из самых важных лекарств, используе-
мых в здравоохранении и ветеринарии. Чрез-
мерное использование антибиотиков приводит 

не только к широкому их распространению в 
окружающей среде, но и загрязнению водных 
ресурсов. Поэтому важно проводить анализ воды, 
в том числе и питьевой воды, на наличие анти-
биотиков. Как показано в данном материале, 
для обнаружения антибиотиков используют 
микробиологические, спектрофотометрические, 
флуориметрические, хемилюминесцентные, раз-
личные варианты хроматографических методов, 
в том числе высокоэффективную жидкостную 
хроматографию и хромато-масс-спектрометрию, 
инверсионную вольтамперометрию, электро-
аналитическое определение с модифицирован-
ными электродами. В идеале, чтобы вызвать 
наиболее эффективный ответ на воздействие 
антибиотика, необходима сеть биосенсоров «ско-
ростного типа», чтобы служить в качестве пер-
воначального предупреждения о наличии/от-
сутствии антибактериального препарата в ди-
агностируемом образце. Для достижения этой 
цели желательно использовать портативный 
биосенсор с высокой чувствительностью и точ-
ностью, который может обнаруживать антибио-
тик в режиме реального времени. 

Классические микробиологические методы 
анализа для определения антибиотиков яв-
ляются весьма важным предварительным усло-
вием и выбором критерия для дальнейшего де-
тального изучения с помощью биосенсорной 
техники. Продолжение исследований для улуч-
шения зондов и платформ должно привести к 
созданию эффективных биосенсоров, которые 
могут быть использованы в реальных образцах 
для анализа антибиотиков. В целом, область 
биосенсоров включает широкий спектр с боль-
шим потенциалом роста в ближайшем будущем. 
Дальнейшая стандартизация и автоматизация 
биосенсорных методов позволит расширить 
круг их применения и использования для ана-
лиза антибиотиков в микробиологии, биотехно-
логии, ветеринарии, медицине, защите окру-
жающей среды.
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