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С помощью оптического пинцета и атомно-силовой микроскопии проведена сравнительная
оценка силы связи липополисахарида из культуры Yersinia pseudotuberculosis с моноклональными
антителами. Обсуждаются особенности двух методов, определяющие существенные различия в
значениях измеряемой силы разрыва связи между сенсибилизированным липополисахаридом
зондом (полистирольной микросферой в случае оптического пинцета и иглой кантилевера из
нитрида кремния в случае атомно-силовой микроскопии) и субстратом (стекло и слюда
соответственно), покрытым моноклональными антителами. В случае атомно-силовой
микроскопии игла кантилевера до момента остановки пьезостолика скользит по поверхности
субстрата, вызывая изменение пространственной структуры сенситинов и, как следствие,
перераспределение множественной связи между агломератом липополисахарида и антителами.
При использовании метода оптического пинцета существенного смещения микросферы по
поверхности субстрата не происходит и, в отличие от атомно-силовой микроскопии, разрыв
сложной связи между липополисахаридом и комплементарными антителами регистрируется в виде
единственного и кратковременного (1–2 мс) скачка сигнала фотодетектора. Фиксируемые
значения силы разрыва связи, измеряемой обоими методами, относительны и варьируют в
зависимости от выбранных условий проведения экспериментов. Показано, что неспецифическая
составляющая силы разрыва связи, измеряемой методом атомно-силовой микроскопии,
существенно выше по сравнению с таковой, определяемой методом оптического пинцета.
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Применение различных методов для оценки
характеристик одного и того же объекта исследо-
вания и сравнение полученных эксперименталь-
ных данных является, как правило, необходимым
подходом для получения объективных результа-
тов. В области нанобиологии известно много
примеров не только количественного, но и каче-
ственного несоответствия данных, полученных
при использовании даже достаточно близких друг
другу и признаваемых вполне корректными мето-

дов. Для выявления причин таких расхождений,
далеко не всегда очевидных и объяснимых, требу-
ются специальные исследования.

В предшествующих работах методами оптиче-
ского пинцета (ОП) [1] и атомно-силовой микро-
скопии (АСМ) [2] мы определили силовые харак-
теристики взаимодействия в системе «антиген –
антитело» на примере липополисахарида (ЛПС)
из культуры Yersinia pseudotuberculosis и монокло-
нальных антител (МКАт). Эти два метода наряду
с другими биофизическими методами широко
используются в биологических исследованиях. С
их помощью на молекулярном и клеточном уров-
нях изучаются биомеханические процессы, меха-
низмы взаимодействий объектов биотической

Сокращения: ОП – оптический пинцет, АСМ – атомно-си-
ловая микроскопия, ЛПС – липополисахарид, МКАт –
моноклональные антитела, NHS-PEG27-acetal – N-гид-
роксисукцинимид-полиэтиленгликоль27-ацеталь, NHS –
N-гидроксисукцинимид. 
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и абиотической природы и др.  При характери-
стике отличительных особенностей двух методов,
рассматриваемых в многочисленных публикаци-
ях, в том числе обзорного характера [3, 4], авторы
определяют их достоинства, ограничения и раз-
личия в сферах применения. Вместе с тем, экспе-
риментальных данных о применении этих мето-
дов для измерения сил взаимодействия в модель-
ных системах с идентичными парами лиганд –
рецептор, антиген – антитело и др. практически
нет. Цель настоящей работы состояла в выявле-
нии особенностей двух методов, определяющих
существенные различия в значениях измеряемой
силы разрыва связи между ЛПС, иммобилизо-
ванным на полистирольных микросферах (ОП) и
на зонде кантилевера из нитрида кремния
(АСМ), и моноклональными антителами, адсор-
бированными на стекле и слюде соответственно.
Подобные исследования расширяют и углубляют
знания о природе подобных взаимодействий.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Антиген (липополисахарид). Во всех проведен-

ных экспериментах был использован препарат
ЛПС одной и той же серии, выделенный из куль-
туры Y. pseudotuberculosis 1b, выращенной при
температуре 10°С, способствующей продукции
О-боковых цепей [5]. 

Антитела. В работе использовали монокло-
нальные антитела к О-боковым цепям ЛПС
Y. pseudotuberculosis 1b (МКАт2) [6]. В качестве от-

рицательного контроля использовали монокло-
нальные антитела к белковому эпитопу наружной
мембраны, не взаимодействующие с ЛПС
(МКАт7) [6]. 

Иммобилизация антител. Моноклональные ан-
титела наносили на аминированные (3-амино-
пропил)триэтоксисиланом подложки (стекло для
ОП и слюда для АСМ) одним и тем же способом
хемосорбции с помощью 1-этил-3-(3-диметил-
аминопропил)карбодиимида и N-гидроксисук-
цинимида (NHS) [7]. 

Сенсибилизация микросфер и кантилевера. Сен-
сибилизацию полистирольных микросфер диа-
метром 1 мкм препаратом ЛПС проводили мето-
дом физической адсорбции, сенсибилизацию
кантилевера – методом хемосорбции с использо-
ванием NHS-полиэтиленгликоль27-ацеталя [8]. 

Условия проведения экспериментов. Измерение
сил оцениваемой связи осуществляли на установ-
ке NanoTrackerTM (JPK Instruments AG, Герма-
ния) и атомно-силовом микроскопе Ntegra Prima
(NT-MDT, Зеленоград, Россия) с применением
измерительного вкладыша AU-028 для проведе-
ния эксперимента в жидкости при использова-
нии зондов серии PNP-DB (NanoWorld, Швейца-
рия), имеющих радиус закругления иглы ~10 нм и
жесткость консоли ~0.06 нН/ нм. Детали условий
проведения экспериментов методами ОП и АСМ
описаны в работах [1, 2], а также в табл. 1.

Таблица 1. Условия экспериментов по определению силовых характеристик взаимодействия исследуемых
объектов методами ОП и АСМ

Метод

Способ, 
скорость 

подведения 
пьезостолика

Расстояние, 
пройденное 
пьезостоли-

ком при 
подведении 
от контакта 

до остановки, 
нм

Время 
контакта, 

с

Способ, 
скорость 

отведения 
пьезосто-

лика, 
нм/ с

Расстоя-
ние, 

пройден-
ное пьезо-
столиком 

при 
отведении, 

мкм

Скорость 
нагру-
жения, 
нН/ c

Диаметр 
(мате-
риал) 
зонда

Способ 
сенси-

билиза-
ции зонда 

ЛПС

Способ 
сенси-
били-
зации 

подлож-
ки 

МКАт

ОП Ступенчато, 
шаг 50 нм 100–150 1

Непре-
рывно, 

140
4 0.039

1000 нм 
(полисти-
рольная 
микро-
сфера)

Физичес-
кая 

адсорбция

Хемо-
сорбция 
на стекле 

[7]

АСМ Непрерывно, 
500 нм/с 100–150 1

Непре-
рывно, 

500
1 37

~20 нм 
(игла 

кантиле-
вера из 

нитрида 
кремния)

Хемосорб-
ция через 

NHS-
полиэти-
ленгли-
коль27-

ацеталь [8]

Хемо-
сорбция 
на слюде 

[7]
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Для адекватного сравнения силы отрыва,
определяемой двумя вышеназванными метода-
ми, применяли идентичные объекты исследова-
ния – антиген и антитела. Был использован пре-
парат ЛПС одной и той же серии, выделенный из
культуры Y. pseudotuberculosis 1b, которую выра-
щивали при пониженной температуре (10°С),
способствующей продукции О-боковых цепей
[5]. Второй компонент исследуемой пары – мо-
ноклональные антитела к О-боковым цепям ЛПС
Y. pseudotuberculosis 1b (МКАт2) – также был оди-
наков для обоих методов. В качестве отрицатель-
ного контроля использовали моноклональные
антитела к белковому эпитопу наружной мембра-
ны, не взаимодействующие с ЛПС (МКАт7) [6]. 

В результате проведенного ранее определения
силовых характеристик взаимодействия препара-
та ЛПС Y. pseudotuberculosis с комплементарными
и гетерологичными моноклональными антитела-
ми методами ОП [1] и АСМ [2] было сделано од-
нозначное заключение о наличии специфиче-
ской составляющей в сложной многокомпонент-
ной связи. Очевидным было также участие в
изучаемом обоими методами взаимодействии не-
специфических сил, отличных от взаимодействия
«антиген – специфическое антитело».

Как видно из табл. 1, основными различиями
между сравниваемыми вариантами проведения
измерений методами ОП и АСМ являются ско-
рость нагружения (loading rate), материал и диа-
метр зондов, способ сенсибилизации зондов пре-
паратом ЛПС. Очевидно, этими причинами объ-
ясняется получение результатов, отличающихся
качественными и количественными характери-
стиками. Так, резко различается форма регистри-

руемых хронограмм сигнала фотодетекторов двух
приборов. Типичные силовые кривые сигнала,
полученные методами ОП и АСМ, представлены
на рис. 1 и 2 соответственно.

В случае применения метода ОП отрыв микро-
сферы от стеклянной подложки в подавляющем
большинстве случаев фиксируется в виде един-
ственного и практически одномоментного (про-
должительностью не более 3 мс, как правило – 1–
2 мс) скачка сигнала с выходом на базисную ли-
нию. Для системы «ЛПС-10 – МКАт2» время с
момента пересечения базисной линии силовой
кривой отведения (начала нагружения связи) до
разрыва связи составляло в среднем 900 мс, за ко-
торые пьезостолик опускался на 120–150 нм.

При оценке методом АСМ силы связи в систе-
ме «ЛПС-10 – МКАт2» от начала нагружения свя-
зи до выхода силовой кривой на базисную линию
при указанных выше условиях измерений прохо-
дит, в среднем, 200–300 мс. Регистрируемый сиг-
нал имеет сложную форму и включает, как прави-
ло, более одного отрыва, программно выявляемо-
го как однонаправленный относительно резкий
подъем хронограммы сигнала до ближайшего из-
менения направления силовой кривой на проти-
воположное. Длительность такого единичного
отрыва составляла обычно 5–8 мс. Среднее число
отрывов при выбранных нами условиях оценки
шума было равным ∼2.0.

Одним из возможных подходов к оценке обои-
ми методами силы специфического взаимодей-
ствия «ЛПС – МКАт2» является определение си-
лы разрыва связи, последней для АСМ и един-
ственной, в подавляющем большинстве случаев,
для ОП. Однако, как видно из данных табл. 2,
абсолютные значения этого показателя не от-
ражают действительную силу оцениваемого

Рис. 1. Типичная силовая кривая отведения, описы-
вающая взаимодействие ЛПС и МКАт2 методом оп-
тического пинцета: 1 – отрыв, 2 – область проявле-
ния «тени», 3 – базисная линия.

Рис. 2. Типичная силовая кривая отведения, описы-
вающая взаимодействие ЛПС и МКАт2 методом
АСМ: 1 – первый отрыв, 2 – последний отрыв, 3 – ба-
зисная линия.
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специфического взаимодействия. Об этом свиде-
тельствуют результаты определения двумя мето-
дами силы связи в системах «ЛПС – МКАт7», в
которых нет специфического связывания. 

По-видимому, относительно приемлемое
представление о силе специфического взаимо-
действия могут дать значения разницы в силе раз-
рываемой связи между системами на основе
МКАт2 и МКАт7. Так, эти значения, полученные
с помощью методов ОП и АСМ, оказались доста-
точно близкими и составили соответственно 22 и
18 пН (табл. 2). Однако едва ли и эти числа отра-
жают реальную силу взаимодействия субъедини-
цы ЛПС и молекулы МКАт2 хотя бы потому, что
антитела [9] и тем более ЛПС [2, 10] могут присут-
ствовать на поверхности сенсибилизируемых
субстратов в виде крупномолекулярных агрега-
тов. Регистрируемая сила указанной связи, изме-
ренная для каждого из двух методов, может быть
и выше и ниже приведенных в табл. 2 значений.
Величина ее зависит от условий проведения экс-
перимента: особенностей свойств сенситинов,
субстратов, методов функционализации, физи-
ко-химических характеристик среды, алгоритма
измерений и обработки полученных результатов
[11–13]. Вышеперечисленное определяет не толь-
ко результирующую силу регистрируемых взаи-
модействий, но и взаимовлияние специфической
и неспецифической составляющих сигнала хро-
нограммы. 

Совокупность представленных результатов
позволяет предположить, что в модели оценивае-
мого двумя методами взаимодействия между
комплементарными антителами и ЛПС на по-
верхности микросферы или иглы кантилевера
формируются сложные множественные связи
специфического и неспецифического характера.
А наличие на хронограмме единичного скачка
сигнала или малое количество регистрируемых
отрывов может определяться тем, что разрыв пер-
вой связи вызывает перераспределение силы
между оставшимися связями с резким повыше-

нием приложенной нагрузки и соответствующим
сокращением длительности связей. Это приводит
к быстрому разрыву оставшихся связей после раз-
рыва первой, что объясняет регистрацию разрыва
множественных связей как одно событие. Такое
толкование экспериментальных данных предло-
жено авторами работы [14] применительно к изу-
чению методом АСМ взаимодействия частиц од-
ного из риновирусов человека, иммобилизован-
ных на игле кантилевера, с липопротеиновыми
рецепторами плазматической мембраны на по-
верхности слюды. Несмотря на существенные
различия между упомянутой модельной системой
и использованной в настоящей работе, такое объ-
яснение, по-видимому, применимо и для полу-
ченных нами данных, учитывая склонность ЛПС
к агломерации и связанное с этим формирование
множественных связей. Вполне вероятно, в боль-
шей мере это относится к результатам, получен-
ным методом ОП, поскольку в данных экспери-
ментах при каждом отведении мы регистрирова-
ли лишь один разрыв связи, длящийся 1–2 мс.
При измерениях методом АСМ, как правило,
фиксировали более одного разрыва связей, и
каждый из них характеризовался большей дли-
тельностью по сравнению с методом ОП. 

Следует отметить, что парциальный вклад не-
специфических взаимодействий в суммарную
картину сигнала хронограммы, в среднем, суще-
ственно превышает вклад специфических взаи-
модействий. Это наблюдение справедливо при
оценке силы связи между ЛПС и МКАт2 как ме-
тодом ОП [1], так и, в большей мере, методом
АСМ [15]. По-видимому, регистрация собствен-
но специфического отрыва этими методами
практически невозможна, во всяком случае, для
антигенов, склонных к агрегации. Тем не менее,
минимизировать вклад неспецифической компо-
ненты в оцениваемое взаимодействие можно, вы-
бирая оптимальные для каждого конкретного
эксперимента условия. Следует отметить, что при
подведении «чистого» или сенсибилизированно-
го каким-либо антигеном зонда к поверхности

Таблица 2. Сила связи ЛПС Y. pseudotuberculosis 1b c моноклональными антителами, измеренная методами ОП и
АСМ

Сенситин стекла (ОП), слюды (АСМ)
Измеренная сила разрыва последней связи (Хmean ± 99%CI, нН) 

ОП* АСМ

МКАт2 (комплементарные ЛПС) 0.057 ± 0.012 0.240 ± 0.017

МКАт7 (гетерологичные) 0.035 ± 0.008 0.222 ± 0.017

Примечание. 95%CI – доверительный интервал для р = 0.95; * – Для большей наглядности сопоставления
данных значения средней силы разрыва связи представлены с доверительным интервалом, а не стандартным
отклонением, как в оригинальной работе [1]. 
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субстрата неспецифический сигнал если и реги-
стрируется методом АСМ до момента касания, то
его выраженность минимальна [15]. Напротив,
при использовании метода ОП подведение мик-
росферы к исследуемому объекту достаточно
большого размера вплоть до их соприкосновения
сопровождается выраженным изменением сигна-
ла фотодетектора. После разрыва связи, реги-
стрируемого при отведении в виде скачка сигна-
ла, визуализируется изменение сигнала в виде
зеркального, симметричного относительно точки
контакта микросферы и субстрата, отображения
сигнала подведения-отведения. На рис. 1 эта зона
сигнала отведения, зона эффекта «тени», помече-
на цифрой 2. 

Более ярко и наглядно упомянутый выше эф-
фект «тени» проявляется при приближении ла-
зерной ловушки к объекту в горизонтальной
плоскости. На рис. 3 приведены хронограммы
сигнала подведения и отведения закреплeнной на
дне чашки микросферы диаметром 3 мкм к захва-
ченной в ловушку микросфере диаметром 1 мкм с
постоянной скоростью 100 нм/с. После каждого
цикла подведения-отведения расстояние, прой-
денное пьезостоликом, увеличивали на 50 нм до
контакта между микросферами (хронограммы
(а)–(ж)) и после их взаимодействия в результате
контакта (хронограммы (з), (и)). Как видно из
данных рис. 3, выраженность феномена «тени»

растет при уменьшении расстояния между мик-
росферами. Указанный эффект «тени» выявлен и
теоретически обоснован в работе [16] при изуче-
нии методом ОП силы взаимодействия липопо-
лисахарида иерсиний с эукариотическими
клетками. Степень его проявления зависит от
размеров и показателя преломления взаимодей-
ствующих объектов; при их увеличении эффект
«тени» усиливается.  Однако, вклад этого неспе-
цифического компонента в силу разрываемой
связи, оцениваемую по амплитуде скачка сигна-
ла, относительно невысок вследствие чрезвычай-
но низкой, фактически одномоментной длитель-
ности этого события. Помимо феномена «тени»
основная неспецифическая составляющая взаи-
модействия, регистрируемого методом ОП, опре-
деляется, как и в методе АСМ, физико-химиче-
скими характеристиками сенситинов и материа-
лов зонда (микросферы) и подложки, а также
иными условиями проведения экспериментов. 

Учитывая относительно невысокую по сравне-
нию с ОП чувствительность АСМ, способной ре-
гистрировать силы разрываемой связи, как пра-
вило, превышающие 20 пН [17], область приме-
нения этих двух методов силовой спектроскопии
может не совпадать. Они считаются взаимодо-
полняемыми [18]. Вместе с тем оба метода приме-
нялись для оценки силы связывания в системах
«антиген – антитело», причем сила такого

Рис. 3. Демонстрация эффекта «тени» на силовых кривых, полученных с использованием метода оптической
ловушки: 1 – момент контакта двух несенсибилизированных полистирольных микросфер, 2 – разрыв связи, 3 –
начало отведения. Объяснения в тексте.
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взаимодействия, оцениваемая методом АСМ, ко-
леблется в пределах 50–900 пН, и разрыв такой
связи происходит на расстоянии 25–300 нм, в том
числе и за счет «растяжения» взаимодействую-
щих молекул [19]. Сила разрываемой связи между
микрообъектами, определяемая методом ОП, как
правило, находится в пределах 0.1–100 пН [20].
Примеров сравнительной экспериментальной
оценки двумя методами силы одного и того же
межмолекулярного взаимодействия в литературе
встречается мало. Так, приблизительно одинако-
вая (34–35 пН) сила связи между молекулами му-
цина Tn-PSM, проявляющего способность к аг-
регации, самосборке (self-associating mucin), до-
стигалась при использовании различных
значений скорости нагружения (loading rate) –
350 пН/с для ОП [21] и 640 пН/с для АСМ [22].

Оценивая силу связи в сравниваемых модель-
ных системах – «сенсибилизированная ЛПС
микросфера – МКАт на стекле» в случае ОП и
«сенсибилизированный ЛПС кантилевер –
МКАт на слюде» в случае АСМ, следует учиты-
вать еще и другие особенности этих систем. Одна
из них состоит в том, что площадь соприкоснове-
ния обоих сенситинов на твердых субстратах су-
щественно различается. Так, даже если толщину
слоя МКАт на поверхности того и другого суб-
страта принять равной ~5 нм [23] (по другим дан-
ным – 14.5 нм [24]), то площадь контакта «чи-
стых», несенсибилизированных иглы кантилеве-
ра (радиус закругления ~10 нм) и микросферы
(диаметр 1 мкм) с покрытыми МКАт субстратами
по расчетам составляет 314 и 15700 нм2 соответ-
ственно, если подведение столика  завершилось
соприкосновением минеральных поверхностей
носителей сенситинов (слюды или стекла) с зон-
дом (иглой кантилевера или микросферой).
Вполне вероятно, что используемой мощности
оптического пинцета недостаточно для преодоле-
ния слоя антител и непосредственного касания
микросферы с минеральной подложкой. Однако
площадь контакта иглы кантилевера со слоем ан-
тител на субстрате и при этом допущении должна
быть явно меньшей по сравнению с площадью
контакта сенсибилизированной микросферы со
слоем антител. В случае сенсибилизации зонда и
микросфер препаратом ЛПС площадь соприкос-
новения функционализированных поверхностей
в обоих случаях должна существенно увеличить-
ся, о чем косвенно можно судить, например, по
увеличению амплитуды и работы сил адгезии при
атомно-силовом исследовании [15]. Несмотря на
значительно большую площадь контакта между
целевыми молекулами при измерениях методом
ОП, регистрируемые методом АСМ значения си-

лы связи оказались существенно выше по сравне-
нию с таковыми для ОП (табл. 2). Очевидно, ос-
новная причина такого расхождения состоит в
различном удельном вкладе в оцениваемое взаи-
модействие, главным образом, неспецифической
составляющей. Это считается одной из проблем
практического применения АСМ в подобных ис-
следованиях [3]. Вполне вероятно, указанное не-
совпадение результатов измерений объясняется
использованием различной скорости нагружения
связей, значимость которой в формировании ин-
тегрального сигнала фотодетектора выше по
сравнению с влиянием площади контакта сенси-
тинов и, по-видимому, другими факторами,
определяющими отличительные особенности
двух методов. 

Существенное различие сравниваемых мето-
дов состоит также в способе механического кон-
такта микросферы и иглы кантилевера с субстра-
тами. В первом случае при подъеме пьезостолика
и соответствующем выходе микросферы из фоку-
са лазерного луча после первичного соприкосно-
вения не происходит ее смещения относительно
поверхности функционализированного стекла.
Напротив, вслед за первичным касанием функ-
ционализированной слюды иглой кантилевера
последующее движение пьезостолика приводит к
взаимному смещению/трению двух объектов.
Так, согласно расчетам, при использованных на-
ми условиях проведения измерений методом
АСМ (тип кантилевера и угол его наклона, прой-
денное пьезостоликом расстояние от момента со-
прикосновения зонда с жестким субстратом до
остановки) зонд «скользит» (скребет) по поверх-
ности слюды, «проходя» около 24–36 нм. Едва ли
это приводит к разрыву ковалентной связи
«ЛПС – зонд» и «МКАт – слюда», поскольку по-
лученные результаты свидетельствуют о наличии
специфической связи между МКАт2 и ЛПС,
определяемой методом АСМ (табл. 2). Однако
пространственная структура молекул МКАт и
особенно ЛПС, в большей мере склонного к агре-
гации, по названной причине может трансфор-
мироваться, приводя к изменению механизма и
силы как специфического, так и неспецифиче-
ского взаимодействия, которое можно было бы
зарегистрировать в отсутствие «скольжения»
зонда.

Значительное отличие сравниваемых вариан-
тов анализа состоит в использовании нами в этих
экспериментах физической, пассивной адгезии
ЛПС на полистироловой микросфере для ОП и
химической, ковалентной сшивки ЛПС с зондом
из нитрида кремния для АСМ. Главным образом,
именно такие методы иммобилизации целевых
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биообъектов используются в аналогичных рабо-
тах для двух сравниваемых методов. Целесообраз-
ность ковалентного связывания целевого антиге-
на с материалом зонда кантилевера определяется
в том числе и вышеуказанным «скреблением»
зонда поверхности слюды после их соприкосно-
вения, что при физической адсорбции сенситина
может привести к разрыву его связи с материалом
зонда и кардинальному изменению его свойств,
приводящему, соответственно, к получению не-
корректных результатов. Ковалентное прикреп-
ление обеспечивает надежную связь между био-
молекулами и зондом, сила которой многократно
превышает силу оцениваемой связи. Примером
может служить исследование взаимодействия
между химически связанным с зондом фибрино-
геном и стеклянной подложкой [25]. При измере-
нии подобных взаимодействий методом ОП ско-
рость нагружения, как правило, на 1–3 порядка
ниже по сравнению с таковой в исследованиях
методом АСМ. Наряду с другими факторами это
делает необязательным ковалентное связывание
антигена с поверхностью микросферы, так как
для разрыва связи «антиген – антитело» требуют-
ся силы, как правило, не превышающие несколь-
ких десятков пН и существенно меньшие по срав-
нению с силой связи сенситина с подложкой.
Кроме того, физическая адсорбция, в отличие от
химического связывания, не приводит к значи-
тельным изменениям нативной структуры сенси-
тина.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Методы ОП и АСМ, используемые для сило-
вой спектроскопии взаимодействий микрообъек-
тов, объединяет, в первую очередь, применение
лазерного луча, который используется для пере-
дачи на фотодетектор местоположения зонда, а
применительно к ОП и для захвата и манипули-
рования микрообъектом.  Вместе с тем, рассмот-
ренные выше особенности методов ОП и АСМ
обусловливают получение существенно различа-
ющихся значений измеряемой силы связывания,
в нашем случае – липополисахарида Y. pseudotu-
berculosis с комплементарными моноклональны-
ми антителами. В отличие от метода АСМ, разрыв
сложной связи между ЛПС и комплементарными
антителами при использовании метода ОП реги-
стрируется в виде единственного и кратковре-
менного скачка сигнала фотодетектора. В случае
АСМ в процессе подведения к кантилеверу пье-
зостолика от момента касания до момента его
остановки игла кантилевера скользит («скребет»)
по поверхности субстрата, вызывая перераспре-

деление множественной связи между агломера-
том ЛПС и антителами; при использовании мето-
да ОП существенного смещения микросферы по
поверхности субстрата не происходит. Показано,
что регистрируемые обоими методами силы связи
являются величинами относительными и могут
варьировать в широком диапазоне значений, в
том числе в зависимости от условий и алгоритма
осуществления экспериментов. При сравнении
результатов, полученных двумя методами на вы-
бранной модели, следует учитывать, что силы
взаимодействия между компонентами системы
включают специфическую и неспецифическую
составляющие, соотношение которых для мето-
дов ОП и АСМ может быть различным. Тем не
менее, при правильной оценке достоинств и
ограничений, свойственных каждому из двух
сравниваемых методов, они, безусловно, являют-
ся эффективными взаимодополняющими подхо-
дами и с успехом применяются для силовой спек-
троскопии взаимодействий нанообъектов биоти-
ческой и абиотической природы.
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 Comparative Evaluation of Interaction Force Characteristics 
for the Lipopolysaccharide of Yersinia pseudotuberculosis 

and Antibodies by Optical Trapping and Atomic Force Microscopy
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Optical tweezers and atomic force microscopy were used for comparative evaluation of the interaction force
between the lipopolysaccharide of Yersinia pseudotuberculosis and monoclonal antibodies. This paper dis-
cusses the peculiarities of two methods which allow determining significant differences in the values of the
measured force required to rupture the interaction of probe sensitized by lipopolysaccharide (polystyrene mi-
crosphere for optical tweezers and silicon nitride cantilever for atomic force microscopy) with substrate (glass
and mica, respectively) covered with monoclonal antibodies. In atomic force microscopy, the cantilever slides
along the substrate for some time after the piezo stage is brought to a stop, causing changes in the spatial struc-
ture of sensitins and, therefore, redistribution of multiple bonds between the lipopolysaccharide agglomerate
and antibodies. No significant displacement of the microsphere along the substrate occurs when an optical
tweezers setup is used, and, unlike atomic force microscopy, the breaking of a complex bond between lipo-
polysaccharide and complementary antibodies is recorded in the form of a single and short-term (1–2 ms)
leap of the photodetector signal employing optical tweezers. The recorded values of the force required to rup-
ture the interaction measured by both methods are relative and vary depending on the chosen experimental
conditions. It is shown that the non-specific component of the force needed to break the interaction mea-
sured by atomic force microscopy is significantly higher than that determined with optical tweezers.
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