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Латеральный проточный иммуноанализ – это простой, дешевый и быстрый диагностический
инструмент для определения болезней по таким аналитам, как антитела, паразиты и другие
интересующие биомаркеры. Однако многие его модификации могут определить инфекции лишь
качественно. Также типичный латеральный проточный иммуноанализ, основанный на визуальной
оценке тест-полоски, страдает от низкой чувствительности в случае легких форм инфекций или их
ранних стадий и может вызывать ложноотрицательную интерпретацию результатов. Здесь мы
приводим результаты применения квантовых точек из теллурида кадмия, покрытых тиогликолевой
кислотой в качестве метки для усиления люминесценции и, таким образом, чувствительности
детектирования для диагностики малярии. Химический путь синтеза квантовых точек из теллурида
кадмия, покрытых тиогликолевой кислотой, был систематически оптимизирован с помощью
анализа оптических свойств квантовых точек. Эти оптимизированные квантовые точки из
теллурида кадмия, покрытого тиогликолевой кислотой, были конъюгированы с антималярийными
антителами против белка HRP2 из P. falciparum и затем были включены в устройства для
латерального проточного иммуноанализа. В дальнейшем был разработан код обработки
изображений для количественного подсчета малярийных паразитов как отношения интенсивности
контрольной и опытной линий иммуноанализа. Результаты сравнивались с результатами
стандартного проточного иммуноанализа, проведенного с использованием коллоидного золота.
Было продемонстрировано, что чувствительность обнаружения малярийной инфекции при низких
концентрациях малярийного паразита существенно улучшена благодаря усиленной
люминесценции контрольной и опытной линий под ультрафиолетовым освещением, вызванной
использованием квантовых точек из теллурида кадмия, покрытых тиогликолевой кислотой. Также
было показано, что подсчет концентрации паразита на основе обработки изображения может
уменьшить вероятность ложноотрицательных результатов при низкой концентрации паразита и
помочь в проведении ранней диагностики малярии. 
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Методики диагностики на месте показали
свою важность в области медицинской диагно-
стики для раннего обнаружения болезней [1].
Они играют жизненно важную роль, особенно в
случаях высококонтагиозных заболеваний, по-
скольку способствуют обнаружению патогена на
ранней стадии и сдерживанию дальнейшего рас-
пространения инфекции. Также во время эпиде-

мий диагностика на месте облегчает быстрый
скрининг большой части населения и помогает
административному персоналу в разработке мер
противодействия эпидемии. Одной из техноло-
гий диагностики на месте, которой с недавних
пор уделяется значительное внимание, является
флуоресцентный метод латерального проточного
иммуноанализа [2–4]. Основанные на флуорес-
ценции биорецепторы широко используются в
иммуноанализе и ферментативных методах с

Сокращения: ЛПИ – латеральный проточный иммуноана-
лиз, КТ – квантовые точки, ТГК – тиогликолевая кислота. 
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применением иммуносорбентов (ИФА/ELISA)
для детекции биомаркеров [5, 6].

Латеральный проточный иммуноанализ
(ЛПИ) широко используется для качественного
обнаружения с применением антител различных
аналитов, таких, как бактериальные антигены,
различные вирусы, лекарственные препараты,
нуклеиновые кислоты и другие биомаркеры [7].

Обычно в ЛПИ используют такие репортеры,
как коллоидное золото, окрашенные красители
или частицы латекса, которые генерируют види-
мый сигнал при связывании соответствующего
аналита [7]. Подобные тест-системы имеют оче-
видные преимущества в результативности, порта-
тивности и стабильности, что делает их подходя-
щими для диагностики на месте. Однако
обычные системы иммуноанализа на основе кол-
лоидного золота имеют ряд присущих им ограни-
чений, таких как отношение количества золота и
связавшегося антитела, количество эффективных
сайтов связывания и сравнительно низкая види-
мость тестовой и контрольной полос для нево-
оруженного взгляда. Эти проблемы влияют на
чувствительность метода, особенно в случае де-
текции малых концентраций аналитов. Масштаб-
ные исследования проводятся с целью увеличить
чувствительность детекции с помощью увеличе-
ния интенсивности люминесценции [8, 9].

Учеными было предпринято несколько попы-
ток увеличить чувствительность латерального
проточного иммуноанализа. Один из таких под-
ходов заключается в интеграции различных сиг-
нальных молекул (меток, репортеров), таких как
флуорофоры, коллоидный углерод, наночастицы
серебра и полупроводниковые квантовые точки
(КТ) [10–12]. Диспергируемые в воде КТ появи-
лись как возможная эффективная замена имму-
ноанализу с применением коллоидного золота.
КТ широко применяются в получении изображе-
ний клеточных структур, в иммунологических
методах обнаружения рака [13] и биосенсорных
устройствах. Они также применяются для внут-
риклеточной сигнализации при изучении белок-
белковых взаимодействий [14–16].

В целом КТ представляют собой смешиваемые
с водой люминесцентные полупроводниковые
нанокристаллы. Они могут эффективно связы-
вать разные молекулы для применения в иммуно-
анализе. Вследствие высоких значений собствен-
ной люминесцентной активности они могут про-
являть значительно большую чувствительность,
чем коллоидное золото [12, 17, 18]. Существует
ряд бинарных полупроводящих соединений, ко-
торые обладают подобными желательными опто-
электронными свойствами. Сульфид кадмия
(CdS) – один из активно изучаемых материалов
для таких приложений. Однако недавно фокус
внимания сместился в сторону теллурида кадмия

(CdTe). CdTe – это халькогенидное соединение с
высокой интенсивностью фотолюминесценции
[19]. Квантовые точки из CdTe размером в десят-
ки нанометров особенно интересны в контексте
иммуноаналитических приложений, поскольку
синее смещение их максимума эмиссии фотолю-
минесценции, зависящее от размера, сдвигает
пик люминесценции в видимую область электро-
магнитного спектра. Ранние работы по синтезу
CdTe-КТ датируются концом 1980-х годов. Одни-
ми из пионеров в этой области были авторы рабо-
ты [20], которые сообщили о синтезе CdTe-КТ
напрямую в водном растворе с использованием
перхлората кадмия и теллурида натрия как пред-
шественников. В качестве стабилизатора реакций
они использовали гексаметафосфат натрия. Ав-
торами работы [21] латеральная проточная систе-
ма на основе CdTe-квантовых точек была разра-
ботана во время работы по детекции шигатоксина
типа II. Чтобы провести сравнительный анализ,
они также метили антитела наночастицами золо-
та и показали, что антитела, помеченные CdTe-
КТ, имеют предел детекции 5 нг/мл, в то время
как для ЛПИ на основе наночастиц золота ниж-
ний предел обнаружения составилт 25 нг/мл. Та-
ким образом, было показано, что КТ могут суще-
ственно улучшить чувствительность ЛПИ. Одна-
ко в литературе до сих пор недостаточно данных о
применении CdTe-КТ для ЛПИ с другими анти-
телами. Это особенно важная проблема, посколь-
ку конъюгация различных типов биомолекул с
CdTe-КТ – серьезная задача, требующая тща-
тельной оптимизации. Например, насколько нам
известно, до сих пор не было сообщений об ЛПИ
на основе CdTe-КТ для обнаружения возбудителя
малярии.

Малярия – это, возможно, одно из самых
смертоносных заболеваний, в особенности в тро-
пических и субтропических регионах. Согласно
Всемирному докладу по малярии 2020 г., в 2019 г.
было обнаружено 229 миллионов случаев маля-
рии в 87 странах мира, из них полмиллиона случа-
ев были смертельными. 94% случаев имели место
в Африке [22]. Диагностика малярии на месте в
африканских сельских регионах до сих пор очень
затруднена вследствие ряда ограничений, таких
как дефицит ресурсов, инфраструктуры и отсут-
ствие квалифицированного медицинского персо-
нала. В таких случаях быстрая диагностика на ос-
нове латерального проточного анализа может
иметь огромное влияние на результативность
борьбы с малярией, поскольку такие тесты, пред-
положительно, будут достаточно надежными и
простыми в обращении [23].

Однако в случае таких распространенных за-
болеваний, как малярия, улучшение чувствитель-
ности может быть жизненно важно, а использова-
ние CdTe-КТ могло бы значительно увеличить
чувствительность детекции, что позволит обеспе-
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чить раннюю диагностику заболевания и помо-
жет в снижении смертности вследствие своевре-
менного лечения. Ниже будут приведены данные
о синтезе CdTe-квантовых точек и их последую-
щей конъюгации с антималярийными антитела-
ми к белку HRP2 из P. falciparum, а также об их
использвании в латеральной проточной иммуно-
аналитической платформе для ранней диагности-
ки малярии на месте. 

В дополнение к ранней диагностике результат
количественного подсчета возбудителя инфек-
ции мог бы стать очень важным параметром в
принятии правильных решений в выборе терапии
заболевания. Количественная оценка патогена
также могла бы помочь в периодическом наблю-
дении за процессом выздоровления пациентов с
помощью частого тестирования и отслеживания
графика выздоровления. В данной статье мы так-
же приводим данные по подсчету возбудителя ин-
фекции Malaria falciparum с помощью определе-
ния относительных интенсивностей контрольно-
го и опытного пиков в ЛПИ на основе CdTe-КТ
через обработку изображений. Полученные с по-
мощью ЛПИ на основе CdTe-КТ результаты
сравниваются с современным «золотым стандар-
том детекции», которым на сегодняшний день яв-
ляются системы ЛПИ на основе коллоидного зо-
лота.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Материалы. Пентагидрат хлорида калия
(CdCl2·5H2O) (98%), борогидрид натрия (NaBH4)
(≥98%) и цитрат натрия (99%) были приобретены
в компании SRL Chemical (Индия). Порошок ме-
таллического теллура (99.8%), N-гидроксисукци-
нимид и этилендиамидаминопропилкарбодии-
мида гидрохлорид (98%) были приобретены в Sig-
ma Aldrich (Индия). Тиогликолевая кислота
(ТГК) (80%) и бычий сывороточный альбумин
(≥98%) были закуплены в Loba Chemie и MP Bio-
medical (Индия) соответственно. Нитроцеллю-
лозная мембрана приобретена в MDI Membrane
(Индия). Фосфатно-солевой буферный раствор,
ЛПИ на основе коллоидного золота, антималя-
рийные антитела против белка HRP2 P. falciparum
и образцы крови с возбудителем малярии были
получены от IRIS Nanotech (Индия). Все реакти-
вы, использованные в работе, были либо анали-
тической чистоты, либо максимально возможной
степени чистоты из доступных. Синтез и измере-
ния проводили с применением в качестве раство-
рителя деионизированной воды MilliQ (Millipore,
США).

Приготовление CdTe квантовых точек. Для при-
готовления CdTe-квантовых точек 1.5 ммоль/л
пентагидрата хлорида кадмия (CdCl2·5H2O) рас-
творяли в 100 мл воды. Затем добавляли ТГК до

концентрации 10 ммоль/л при перемешивании на
магнитной мешалке. После добавления ТГК рас-
твор становился слегка мутным. Для доведения
pH до 10.0 добавляли NaOH (0.1 моль/л) до тех
пор, пока раствор не становился прозрачным.
Полученный раствор доводили до кипения в
трехгорлой колбе. Этот раствор обозначали как
Sol-A. Далее в отдельной емкости добавляли 30 мг
NaBH4 к 0.6 мл деионизированной воды, а затем
сразу же добавляли 20 мг порошка теллура. Далее
раствор нагревали при 50°C в течение 15 мин, по-
ка раствор NaHTe не приобретал фиолетовый
цвет. Этот раствор затем добавляли к кипящему
раствору Sol-A при интенсивном перемешива-
нии, смесь кипятили 120 мин для осуществления
реакции. В течение процесса малую аликвоту рас-
твора периодически отбирали с интервалом в
20 мин для исследования эффекта времени реак-
ции на размер частиц. Это важный этап для опти-
мизации контроля размера и, следовательно, оп-
тических свойств получаемых квантовых точек.
Из этих образцов были получены CdTe-кванто-
вые точки, покрытые ТГК, с разными оптически-
ми свойствами, которые были обозначены как
QD20M, QD40M, QD60M, QD80M, QD100M и
QD120M соответственно, как показано на врезке
на рис. 1 (образцы под ультрафиолетовым облу-
чением, размещены слева направо). Приготов-
ленные образцы КТ хранились при 2–8°C для
дальнейшего использования. Для осаждения этих
квантовых точек 20 мл полученного раствора по-
мещали в 50 мл химический стакан. К данному
раствору добавляли 20 мл смеси метанол-вода в
соотношении 3:1, после чего смесь инкубировали
30 мин для прохождения реакции. КТ осаждались
за 30 мин, осадок отбирали в отдельную пробир-
ку. Процесс повторяли трижды для удаления из-
бытка тиогликолевой кислоты из системы. Оса-
док ресуспендировали в 20 мл фосфатного буфер-
ного раствора (10 ммоль/л) с pH 7.4. Этот раствор
позже обрабатывали ультразвуком с помощью
погружного ультразвукового зонда в течение
30 мин на ледяной бане. Обработанные кванто-
вые точки хранили при 2–8°C для дальнейшего
испльзования.

Конъюгация квантовых точек с антималярийны-
ми антителами. В отдельной емкости разводили
исходный раствор антималярийных антител про-
тив белка HRP2 P. falciparum в фосфатно-солевом
буферном растворе (10 ммоль/л) до конечной
концентрации 5 мг/мл. К этому раствору добав-
ляли 0.2 мг этилендиамидаминопропилкарбоди-
имида гидрохлорида. Затем к раствору добавляли
0.6 мг N-гидроксисукцинимида для достижения
финальной концентрации в 5 ммоль/л. К этому
раствору антималярийных антител прибавляли
5 мл приготовленных CdTe-квантовых точек и
тщательно смешивали растворы. Смесь инкуби-
ровали 60 мин для прохождения реакции и затем
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выдерживали 24 часа при 2–8°C. Бычий сыворо-
точный альбумин в концентрации 10 мг/мл ис-
пользовали для блокировки связывания и инку-
бировали 60 мин при постоянном перемешива-
нии. Конъюгированные квантовые точки
центрифугировали при 12000 g в течение 2 ч и со-
бирали осадок, а затем ресуспендировали его в
фосфатно-солевом буферном растворе
(10.0 ммоль/л). Конечный объем доводили до
5 мл, чтобы поддерживать постоянную концен-
трацию комплексов «квантовые точки–антитела»
на уровне 1 мг/мл.

Изготовление латерального проточного иммуно-
анализатора. Антималярийные антитела против
белка HRP2 P. falciparum в концентрации
2.0 мг/мл распределяли по нитроцеллюлозной
мембране в количестве 0.9 мкл/мм. Нанесенный
раствор антител высушивали при 37°C в течение
2 ч. Одновременно с этим конъюгированный рас-
твор квантовых точек с антителом распыляли на
подложку для конъюгата из стекловолокна в кон-
центрации 1.4 мкл/мм и высушивали при 37°C в
течение 4 ч. Полученные полоски нарезали и со-
бирали в латеральном проточном устройстве.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ CdTe-КД, покрытых тиогликолевой кис-

лотой. Покрытые ТГК CdTe-квантовые точки бы-
ли охарактеризованы по их поглощению и фото-
люминесценции. Размер квантовых точек как
функция от времени реакции рассчитывался чис-
ленно из измеренных длин волн пиков фотолю-

минесценции. Конъюгация антималярийного
антитела к квантовым точкам была подтверждена
с помощью инфракрасной спектроскопии с Фу-
рье-преобразованием (FTIR-спектроскопии).

На рис. 1 показаны спектры фотолюминес-
ценции покрытых ТГК CdTe-КТ, полученных
при различных временах реакции. Спектры реги-
стрировали в диапазоне длин волн от 500 до
700 нм при комнатной температуре на спектро-
фотометре USB4000-XR1-ES (Ocean Optics,
США) при длине волны возбуждающего света
400 нм. Интенсивность фотолюминесценции
всех образцов была нормализована в целях срав-
нения. Как показано на рис. 1, все образцы про-
демонстрировали очень выраженные и достаточ-
но симметричные пики в спектрах испускания
фотолюминесценции в диапазоне от 560 нм до
590 нм. Эти эмиссионные пики возникают вслед-
ствие экситонных переходов [24, 25] и являются
характерными признаками CdTe-КТ, а их доста-
точно симметричная гауссова форма с малой ши-
риной на половине высоты позволяет утвер-
ждать, что суспендированные в растворе кванто-
вые точки имеют узкое распределение по
размеру.

Из рис. 1 очевидно, что по мере увеличения
времени реакции пик эмиссии фотолюминесцен-
ции сдвигается в более длинноволновую область.
Это достаточно хорошо коррелирует с видимой
окраской раствора, как показано на врезке на
рис. 1. Красное смещение пика эмиссии фотолю-
минесценции с увеличением времени реакции

Рис. 1. Спектры фотолюминесценции свежеприготовленных CdTe-КТ, покрытых ТГК, полученные при различных
временах реакции. На врезке показаны суспендированные КТ под ультрафиолетовым освещением, отмеченные как
QD20M, QD40M, QD60M, QD80M, QD100M и QD120M (слева направо). 
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может быть отнесено к зависящему от размера
эффекту конфайнмента в квантовых точках. По
мере протекания реакции в смеси растворов при
температуре кипения частицы CdTe увеличива-
ются в размере. Следовательно, с увеличением
времени реакции процесс приводит к возникно-
вению квантовых точек большего размера из
CdTe, покрытых ТГК, и соответствующая шири-

на запрещенной зоны материала квантовых точек
уменьшается [24–27].

Этот сдвиг пика эмиссии фотолюминесцен-
ции был применен для оценки размера CdTe-
квантовых точек, покрытых ТГК, с использова-
нием эмпирического уравнения, выведенного ав-
торами работы [28] через аппроксимацию экспе-
риментальных данных полиномиальной функ-
цией:

D = (9.8127·10–7)λ3 – (1.7147·10–3)λ2 + 1.0064λ – 194.84, (1)

где D – средний размер КТ из образца в наномет-
рах, а λ – центральная длина волны первого пика
экситонной эмиссии фотолюминесценции соот-
ветствующего образца. С использованием выше-
приведенного уравнения был определен средний
размер КТ в каждом образце и выражен как функ-
ция времени реакции в табл. 1. 

Показано, что время реакции влияет на размер
КТ более или менее линейно, как ясно из табл. 1,
а это значит, что значительная степень управляе-
мости размером КТ может быть достигнута путем
простого контроля времени реакции.

Целью данной статьи было использовать
CdTe-КТ, покрытые ТГК, для усиления чувстви-
тельности детекции систем латерального проточ-
ного иммуноанализа. Для этой цели желательно,
чтобы эмиссия люминесценции в контрольной и
опытной полосках под ультрафиолетовым облу-
чением находилась как можно дальше от фиоле-
товой области видимого спектра. Это важно, по-
скольку стекловолокно, использованное в каче-
стве матрицы для ЛПИ, демонстрирует сильное
отражение света в сине-фиолетовой области, а
цвет опытной и контрольной полоски должны су-
щественно отличаться от фоновой эмиссии под
ультрафиолетовым светом. Исходя из этого, для
дальнейших экспериментов мы выбрали образец
QD120M с CdTe-квантовыми точками, покрыты-
ми ТГК, с максимумом эмиссии фотолюминес-
ценции в 590 нм. Спектры поглощения образца
QD120M регистрировали в диапазоне от 450 нм до
700 нм при комнатной температуре и записывали
в одних осях со спектром фотолюминесценции,
как показано на рис. 2. Резкое начало поглоще-
ния хорошо коррелирует с пиком эмиссии фото-
люминесценции. Это подтверждает наличие ха-

Рис. 2. Спектр поглощения и спектр фотолюминес-
ценции свежеприготовленных CdTe-КТ, покрытых
ТГК, для образца QD 120M.

Таблица 1. Расчетный размер CdTe-КТ, покрытых ТГК

Время реакции, мин Положение пика 
фотолюминесценции, нм

D, нм

20 560 3.34

40 565 3.38

60 570 3.43

80 580 3.50

100 585 3.54

120 590 3.58

Примечание. Размер рассчитан на основе положения пика фотолюминесценции согласно уравнению (1) как функция от
времени реакции.
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рактерного экситонного перехода CdTe-КТ, что
согласуется с литературными данными [25]. По-
лученные квантовые точки затем использовали
для конъюгации с антималярийными антителами
к белку HRP2 P. falciparum.

Конъюгация антималярийных антител к белку
HRP2 P. falciparum с CdTe-КТ, покрытыми ТГК,
была охарактеризована с помощью FTIR-спек-
троскопии и идентификации поверхностных
функциональных групп на КТ. FTIR-спектры
были получены с использованием спектрофото-
метра FTIR-8400S (Shimadzu, Япония).

На рис. 3 представлен FTIR-спектр, зареги-
стрированный для ТГК, CdTe-КТ, покрытых
ТГК, и CdTe-КТ, покрытых ТГК, конъюгирован-
ных с антималярийными антителами против бел-
ка HRP2. На рис. 3а пики при волновых числах
2567 и 3049 указывают на наличие тиоловой
(‒SH) и карбоксильной (–COOH) функциональ-
ных групп соответственно [29]. FTIR-спектр
CdTe-КТ образца QD120M показан на рис. 3б,
пик тиоловой группы с волновым числом 2522 в
этом случае значительно ослаблен, что позволяет
утверждать, что тиоловая группа ТГК связана с
поверхностью CdTe-КТ. Интенсивные широкие
полосы при 3416 см–1 и 1573 см–1 относятся к ко-
лебаниям (–OH)- и (–NH2)-групп соответствен-
но [30]. Сдвиг пика карбоксильной группы с вол-
новым числом 3416 указывает на то, что карбок-
сильная группа ориентирована в сторону от
поверхности КТ. На рис. 3в показан FTIR-спектр
CdTe-КТ, покрытых ТГК и конъюгированных с
антималярийными антителами против белка
HRP2 P. falciparum. Пик карбоксильной группы
отсутствует, в то время как расширение пика
(‒OH)-группы с волновым числом 3452 указыва-
ет на образование карбодиимидной связи между

(–COOH)-группой КТ и (–NH3)-группой анти-
тел. Таким образом, мы подтвердили ковалент-
ную связь между CdTe-КТ, покрытыми ТГК, и
антималярийными антителами против HRP2-
белка P. falciparum. Покрытые ТГК CdTe-КТ,
конъюгированные с антималярийными антите-
лами против белка HRP2 P. falciparum, были ис-
пользованы для изготовления латеральной про-
точной иммуноаналитической системы, как опи-
сано выше в разделе «Экспериментальная часть»,
а изготовленные таким образом устройства для
ЛПИ были применены для анализа и подсчета
количества возбудителя малярии.

Проверка ЛПИ и количественные измерения с
его помощью. Образцы крови, давшие положи-
тельный результат анализа на присутствие маля-
рийного паразита P. falciparum, разводили кро-
вью, не содержащей паразита, методом последо-
вательных разведений, и для каждой известной
концентрации паразита готовили образцы в трех
повторностях. Образец крови с отрицательным
результатом анализа на наличие паразита также
проверяли в качестве контроля на кросс-реактив-
ность и ложноположительные реакции. Таким
образом, готовили четыре образца: i) кровь без
малярийного паразита; ii) кровь с концентрацией
паразитов 15 шт/мкл; iii) кровь с концентрацией
паразитов 150 шт/мкл; iv) кровь с концентрацией
паразитов 300 шт/мкл. Из каждого образца отби-
рали 5 мкл крови и наносили в лунку коммерче-
ски доступного ЛПИ-устройства на основе кол-
лоидного золота, а также в полученные в работе
ЛПИ-устройства с CdTe-КТ, покрытыми ТГК.
Затем добавляли 90 мкл промывочного раствора
для облегчения движения образца через нитро-
целлюлозную мембрану. Образцы, нанесенные
на коммерческое ЛПИ-устройство на основе кол-

Рис. 3. FTIR-спектры, записанные для тиогликолевой кислоты (спектр 1); CdTe-КТ, покрытых ТГК (спектр 2); в) CdTe-
КТ, покрытых ТГК, конъюгированных с антималярийными антителами (спектр 3).
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лоидного золота, показаны на рис. 4а, а образцы
на ЛПИ-устройстве на основе полученных в ра-
боте CdTe-КТ, покрытых ТГК, – на рис. 4б.
ЛПИ-устройства на основе коллоидного золота
наблюдали под нормальным освещением, в то
время как ЛПИ на основе CdTe-КТ, покрытых
ТГК, – под ультрафиолетовым светом, чтобы ви-
зуализировать проявление контрольной и опыт-
ной линий на тест-полосках. Для количественно-
го подсчета изображения полосок сканировали в
течение 15 мин. С помощью программы LabVIEW
была разработана специальная программа для об-
работки изображений с возможностью подсчета
интенсивности контрольной и опытной линий на
тест-полосках.

Для точного подсчета интенсивности кон-
трольной и опытной линий на ЛПИ-тест-полос-
ках выбирали интересующую нас область на
изображениях, при этом и те, и другие линии вы-
деляли с помощью прямоугольного окна выделе-
ния. Один и тот же размер интересующей нас
области выбирался в контрольной и опытной ли-
ниях на всех полученных изображениях. Интен-
сивности контрольной и опытной линий измеря-
лись по значениям цветов пикселей в контроль-
ной и опытной областях с помощью правила
Симпсона 3/8 с применением скрипта, написан-
ного в LabVIEW. Использование вышеупомяну-
того скрипта позволило определить соотношения
контрольной и опытной линий для различных
концентраций паразита в обоих типах использо-
ванных ЛПИ-устройств – на основе коллоидного
золота и на основе CdTe-КТ, покрытых ТГК. Эти
отношения интенсивностей наносились на гра-
фик как функции от концентрации паразита, что
приведено на рис. 5а и 5б соответственно.

Как видно из рис. 4, ЛПИ-устройство на осно-
ве коллоидного золота имеет четкие опытные ли-
нии при концентрациях паразита 150 и
300 шт/мкл. Однако образец, соответствующий
очень легкой форме инфекции, с концентрацией
15 шт/мкл, не демонстрировал опытную линию,
что видно на рис. 4а, и этот результат может быть
интерпретирован как ложноотрицательный ре-
зультат визуального анализа. В сравнении с ним
ЛПИ-устройство на основе CdTe-КТ, покрытых
ТГК, показало слабую, но все же различимую
опытную полосу под ультрафиолетовым излуче-
нием даже при столь малой концентрации пара-
зита. Это может оказаться критически важным
для диагностики у пациентов на самой ранней
стадии инфекции. 

Однако обработка изображений позволила
успешно детектировать слабую красную опытную
линию в интересующей нас области для образца 2
даже в случае ЛПИ-устройства на основе колло-
идного золота, как было показано на рис. 5а. Дру-
гие образцы с более высокими концентрациями
паразита показали очень значительные интен-
сивности сигналов инфекции, опытные полосы
насыщаются при концентрациях более
150 шт/мкл в случае коллоидного золота, как по-
казано на рис. 5а. С другой стороны, ЛПИ-
устройства на основе КТ, покрытых ТГК, показа-
ли очень ясный рост отношения интенсивностей
контрольной и опытной линий, как показано на
рис. 5б. Кривая, показанная на рис. 5б, может ис-
пользоваться не только для детекции малярийно-
го паразита, но и для подсчета концентрации па-
разита при диагностике на месте без дополни-
тельного сложного оборудования. Таким
образом, квантовые точки, покрытые ТГК, пока-

Рис. 4. Изображения ЛПИ-устройств с нанесенными образцами с известными концентрациями паразита (обозначены
римскими цифрами i–iv): (а) – ЛПИ-устройство на основе коллоидного золота под нормальным белым светом; (б) –
ЛПИ-устройство на основе CdTe-КТ, покрытых ТГК, под ультрафиолетовым освещением.
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зали многообещающие значения чувствительно-
сти при детекции малярийного паразита (P. falci-
parum) даже при очень низкой концентрации па-
разита, как визуально, так и после обработки
изображения и количественного подсчета.

ВЫВОДЫ
В работе показаны химический путь синтеза

CdTe-КТ, покрытых ТГК, и их конъюгации с ан-
тималярийными антителами против белка HRP2
из P. falciparum. КТ типа QD120M были выбраны
из всех образцов CdTe-КТ, покрытых ТГК, для
встраивания в устройства ЛПИ и последующего
сравнения со стандартными ЛПИ-устройствами
на основе коллоидного золота. ЛПИ-устройства
на основе CdTe-КТ, покрытых ТГК, облученные
ультрафиолетом, продемонстрировали значи-
тельное усиление интенсивности люминесцен-
ции и повышение чувствительности детекции ма-
лярийного паразита по сравнению со стандарт-
ными устройствами на основе коллоидного
золота. Было показано, что ЛПИ-устройства на
основе CdTe-КТ, покрытых ТГК, могут давать яс-
ный сигнал даже при очень малых концентрациях
паразита (15 шт/мкл). Разработанная программа
для подсчета концентрации малярийного парази-
та на основе обработки изображения может
уменьшить вероятность ложноотрицательного
результата при низких концентрациях паразита и
помочь в проведении ранней диагностики ма-
лярии.
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 Luminescent Diagnostics and Quantitative Assessment of Malaria Based on a Lateral 
Flow Immunoassay with CdTe Quantum Dots

 H. Chauhan*, A. Jariwala*, and V. Kheraj*

*Department of Physics, Sardar Vallabhbhai National Institute of Technology (SVNIT), Surat 395007, Gujarat, India

A lateral f low immunoassay (LFI) is a simple, low-cost and rapid diagnostic tool to identify various diseases
by detecting analytes such as antibodies, parasites, or other relevant biomarkers. However, most LFIs can on-
ly confirm the presence or absence of a target analyte being applied as qualitative diagnostic tools. In addtion,
the conventional LFIs, which require visual inspection of the test line, may demonstrate insufficient sensitiv-
ity for the mild form or early detection of infections and for this reason, the result can be falsely negative. This
study presents the results of employing thioglycolic acid capped CdTe quantum dots as a probe to enhance
luminescence and subsequently detection sensitivity in LFIs for diagnosis of malaria. The chemical route
synthesis of thioglycolic acid capped CdTe quantum dots was optimized systematically by probing optical
properties of the quantum dots. These optimized quantum dots of thioglycolic acid capped CdTe have been
conjugated with the anti-malaria antibodies against HRP2 protein (P. falciparum) and were then incorporated
into LFIs. Further, an image processing code has been developed to carry out the quantification of malaria
parasites in terms of the ratio on intensities of control and test lines on the LFIs. The results have been com-
pared with those obtained using the standard, colloidal gold based LFIs. It has been demonstrated that sen-
sitivity and lower detection limits of malaria under low parasite concentration increase significantly due to
enhanced luminescence of control and test lines under UV light, owing to the presence of thioglycolic acid
capped CdTe quantum dots. It has also been shown that the image processing based quantification of malaria
will likely minimize the chances of false negative results under low parasite concentration and assist in early
diagnosis of malaria.

Keywords: CdTe, quantum dots, nanotechnology, lateral flow immunoassay, malaria, diagnostics




