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Аннотация. В настоящем исследовании предложен подход к повышению чувствительности иммуно-
хроматографического анализа (ИХА) пролактина с использованием биметаллических золотосе-
ребряных наночастиц, покрытых защитной кремниевой оболочкой, и последующей регистрации 
спектров гигантского комбинационного рассеяния (ГКР). Дизайн наноструктур включал ядро, состо-
ящее из наночастиц золота, серебряную оболочку и молекулу-репортер комбинационного рассея-
ния (4-меркаптобензойная кислота), локализованную между серебром и кремниевой оболочкой, 
что обеспечивало формирование интенсивного и стабильного ГКР-сигнала. Кроме того, кремни-
евая оболочка выполняла защитную функцию и способствовала повышению воспроизводимости 
измерений. Разработанная система объединяла традиционное колориметрическое детектирование 
и последующую регистрацию ГКР-спектров после проведения ИХА. Применение биметаллических 
золотосеребряных наночастиц, покрытых кремниевой оболочкой, и ГКР-регистрации сигнала позво-
лило повысить чувствительность анализа в 4 раза: предел обнаружения для метода ИХА-ГКР составил  
0,1 нг/мл, тогда как для стандартного колориметрического ИХА с инструментальной детекцией —  
0,4 нг/мл. Показана пригодность разработанного ИХА-ГКР для определения пролактина в сыворот-
ке крови. Полученные результаты свидетельствуют о перспективности использования биметалличе-
ских наночастиц, стабилизированных кремниевой оболочкой, и ГКР-детектирования для повышения 
эффективности иммунохроматографических экспресс-тестов.

Ключевые слова: иммунохроматографический анализ, гигантское комбинационное рассеяние, ГКР на-
нометка, биметаллические золотосеребряные наночастицы, кремниевая оболочка, пролактин.
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Abstract. This study proposes an approach to increasing the sensitivity of prolactin immunochromatographic 
assay (ICA) using bimetallic gold-silver nanoparticles coated with a protective silica shell, followed by 
recording of surface-enhanced Raman scattering (SERS) spectra. The nanostructure design included a core 
consisting of gold nanoparticles, a silver shell, and a Raman scattering reporter molecule (4-mercaptobenzoic 
acid) localized between the silver and silica shell, which ensured the formation of an intense and stable SERS 
signal. Furthermore, the silica shell served as a protective layer and contributed to improved measurement 
reproducibility. The developed system combined traditional colorimetric detection and subsequent recording of 
SERS spectra after ICA. The use of bimetallic gold-silver nanoparticles coated with a silica shell and SERS signal 
detection increased the sensitivity of the assay by 4 times: the detection limit for the ICA-SERS method was  
0.1 ng/ml, while for standard colorimetric ICA with instrumental detection it was 0.4 ng/ml. The suitability of the 
developed ICA-SERS for the determination of prolactin in blood serum was demonstrated. The obtained results 
demonstrate the potential of using bimetallic nanoparticles stabilized with a silica shell and SERS detection to 
improve the efficiency of immunochromatographic rapid tests.

Keywords: immunochromatographic analysis, surface-enhanced Raman scattering, SERS nanotag, bimetallic 
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Быстрый и надежный мониторинг уровня жен-
ских гормонов в сложных биологических образцах 
остается актуальной задачей в клинической диа-
гностике для оценки физиологических и патоло-
гических состояний [11, 15]. В рутинной практике 
для определения уровня женских гормонов ис-
пользуют методы иммуноанализа, включая имму-
ноферментный и хемилюминесцентный, а также 
хроматографические методы (высокоэффективная 
жидкостная хроматография и газовая хроматогра-
фия-масс-спектрометрия) [3, 24]. Несмотря на вы-
сокую чувствительность, позволяющую выявлять 
биомаркеры в клинически значимых диапазонах, 
ряд аналитических недостатков, связанных с про-
должительностью анализа и подготовки образцов, 
а также необходимостью в дорогостоящем обо-
рудовании, обусловливают интерес к разработке 
новых методов [6, 10, 16].

Иммунохроматографический анализ (ИХА) 
широко используется в качестве метода экс-
пресс-диагностики благодаря своей простоте, 
быстроте и экономичности [18, 21, 28]. Однако 
чувствительность данного метода часто ограничена 
при использовании исключительно традиционной 
колориметрической детекции сигнала [4, 7, 19]. 
Поэтому повышение аналитических характеристик 
ИХА с сохранением преимуществ экспрессного и 
простого тестирования является важной задачей.

Одним из перспективных подходов является 
объединение метода ИХА со спектроскопией ги-
гантского комбинационного рассеяния (ГКР), что 
позволяет осуществлять высокочувствительное и 
специфичное обнаружение целевых биомаркеров 
благодаря применению ГКР нанометок, в состав 
которых входят молекулы-репортеры, имеющие 
высокое сечение комбинационного рассеяния, а 
также  плазмонные наноструктуры и рецепторные 
молекулы (антитела, аптамеры), обеспечивающие 
усиление комбинационного рассеяния и специфи-
ческое выявление аналита [12, 14, 26]. В качестве 
плазмонных материалов наиболее часто исполь-
зуют наноструктуры из серебра и золота; при этом 
наряду с высокой усиливающей способностью ма-
териалы из серебра склонны к деградации, тогда как 
наноструктуры золота характеризуются высокой 
химической стабильностью [25, 27, 31]. Перспек-
тивным решением является создание композитных 
наноструктур, которые объединяют свойства двух 
металлов для повышения усиливающих свойств 
и стабильности материала [1, 13, 20, 23]. В этом 
контексте разработанные плазмонные материалы 
на основе биметаллических наночастиц предлага-
ют значительные преимущества благодаря своим 
регулируемым оптическим свойствам и сильному 
усилению электромагнитного поля. В частности, 
наноструктуры типа «ядро-оболочка» из золота 
и серебра обеспечивают сочетание стабильности 
и высокой эффективности ГКР, о чем свидетель-
ствует их успешное применение в иммуноанализе 

для повышения чувствительности детектирования 
ГКР сигнала [5, 22, 32, 34]. Включение биметалли-
ческих наночастиц в диэлектрическую кремниевую 
оболочку дополнительно повышает воспроизводи-
мость сигнала и предотвращает агрегацию частиц 
благодаря отсутствию адсорбции загрязнений на 
металлической поверхности, что особенно важно 
при работе в матриксе сложных биологических 
образцов [2, 9, 17, 29].

Цель работы – получение ГКР нанометок на 
основе биметаллических золотосеребряных нано-
частиц с кремниевым покрытием и молекулой-ре-
портером (4-меркаптобензойной кислотой), 
расположенной между серебром и кремниевой 
оболочкой, и их применение в иммунохроматогра-
фическом анализе пролактина. 

МЕТОДИКА
Реактивы. В работе использовали золотохлори-

стоводородную кислоту (HAuCl4), цитрат натрия, 
Твин-80, 4-меркаптобензойную кислоту (МБК), 
аскорбиновую кислоту, нитрат серебра, тетраэток-
сисилан, (3-аминопропил)триметоксисилан, глу-
таровый альдегид, бычий сывороточный альбумин, 
Трис-основание («Sigma Aldrich», США). Также 
использовали моноклональные мышиные антитела 
против пролактина мАТ1 и мАТ2 (ООО «ХайТест», 
Россия) и тиолированный полиэтиленгликоль 
(ПЭГ-SH, 5кДа) («Abbexa», США). Кроме того, 
использовали рекомбинантный человеческий про-
лактин («FineTest», Китай). В данном исследовании 
использовалась лиофилизированная контрольная 
сыворотка «Clin Chem Control 1», приготовленная 
из сыворотки крови человека («Sentinel», Италия).

Все вспомогательные реагенты (соли, кислоты, 
щелочи и органические растворители) были анали-
тической или химической чистоты.

Растворы для получения биметаллических на-
ночастиц и конъюгатов с антителами на их основе 
готовили на воде, деионизированной с помощью 
установки Milli-Q (“Millipore”, США).

Синтез биметаллических золотосеребряных на-
ночастиц с кремниевым покрытием. Наночастицы 
золота сферической формы (Au) со средним диаме-
тром 30 нм получали путем восстановления золо-
тохлористоводородной кислоты цитратом натрия 
по методике [33]. Для этого добавляли 1.3 мл 1% 
цитрата натрия к 100 мл кипящего 0.01% раствора 
HAuCl4, раствор кипятили еще 15 мин и охлаждали 
до комнатной температуры. Наночастицы золота 
хранили при 4-6 ˚С.

Далее наночастицы золота покрывали серебря-
ной оболочкой согласно модифицированной мето-
дике [8]. К 10 мл Au добавляли 200 мкл 1% цитрата 
натрия и 400 мкл 10мМ аскорбиновой кислоты 
при постоянном перемешивании. Затем в смесь 
по каплям вносили 400 мкл 10мМ нитрата серебра 
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и перемешивали еще 30 мин. После этого, Au-Ag 
центрифугировали при 8000 g (15 мин) и перерас-
творяли в воде. 

На следующем этапе к 10 мл коллоидного рас-
твора добавляли 10 мкл 4-меркаптобензойной 
кислоты (МБК) и инкубировали в течение 1 ч при 
комнатной температуре и постоянном перемеши-
вании. После этого Au-AgМБК центрифугировали 
при 8000 g (15 мин) и перерастворяли в смеси во-
да:этанол (1:3).

Для получения Au-AgМБК-SiO2 адаптировали ме-
тодику [30]; к раствору Au-AgМБК добавляли 300 мкл 
25% гидроксида аммония и 5 мкл тетраэтоксисила-
на. Смесь оставляли при постоянном перемеши-
вании в течение 12 ч, затем центрифугировали при 
5000 g (20 мин) и перерастворяли в 10 мл этанола. 

Получение конъюгата Au-AgМБК-SiO2 с анти- 
телами. Для получения ГКР нанометки на основе 
Au-AgМБК-SiO2 и моноклональных антител к про-
лактину (мАт1) модифицировали методику [30].  
К 10 мл Au-AgМБК-SiO2 добавляли 60 мкл 1мМ 
(3-аминопропил)триметоксисилана и инкубиро-
вали при перемешивании в течение 12 ч. После 
этого, наночастицы центрифугировали при 5000 g 
(20 мин) и ресуспендировали в 10 мл воды. Далее к 
Au-AgМБК-SiO2, модифицированных аминогруппа-
ми, добавляли 10 мкл 2,5%-ного глутарового аль-
дегида и оставляли при перемешивании на 3-4 ч. 
После повторного центрифугирования и ресуспен-
дирования наночастиц в 20 мМ Трис-буфере (рН 
8,0) добавляли мАТ1 до конечной концентрации в 
растворе 25 мкг/мл и инкубировали в течение 3 ч. 
Далее в полученную смесь добавляли 20 мкл БСА  
(5 %), инкубировали еще 30 мин и центрифугиро-
вали 3 раза при 5000 g и 4°С в течение 15 мин. Ко-
нечный осадок перерастворяли в 20 мМ Трис-бу-
фере, содержащем 1% БСА, и хранили при 4 °C.

Характеристика наночастиц..  Исследования 
размеров Au, Au-Ag и Au-AgМБК-SiO2 проводили 
методом просвечивающей электронной микро-
скопии (ПЭМ). Растворы наночастиц наносили на 
сеточки (300 меш.), покрытые пленкой-подложкой 
из поливинилформаля, растворенного в хлоро-
форме. Микрофотографии получали с помощью 
электронного микроскопа JEM-100C (“Jeol”, Япо-
ния). Анализ изображений проводили с исполь-
зованием программы Image Tool (Научный центр 
здоровья при Техасском Университете в Сан-Ан-
тонио, США). Спектры поглощения наночастиц 
регистрировали с помощью спектрофотометра 
UV-2450 (Shimadzu, Япония).

Изготовление иммунохроматографических 
тест-полосок. Тест-полоски собирали с исполь-
зованием нитроцеллюлозной мембраны CNPC-
SS12 с размером пор 15 мкм и впитывающей 
мембраны AP-045, которые были закреплены на 
пластиковой подложке L-P25. Тестовую зону на 
нитроцеллюлозной мембране формировали путем 

нанесения мАТ2 в концентрациях 0,25, 0,5, 1 мг/мл  
в фосфатно-солевом буфере (ФБС) с помощью 
диспенсера IsoFlow (Imagene Technology, США). 
Затем мембрану высушивали в течение 2 часов при 
37°C и нарезали на полоски шириной 4 мм с помо-
щью гильотинного резака Index Cutter-1 (A-Point 
Technologies, США). Готовые тест-полоски храни-
ли в пластиковом пакете с влагопоглотителем при 
комнатной температуре.

Иммунохроматографический анализ про-
лактина с регистрацией спектров ГКР. В лунки 
микропланшета вносили по 40 мкл растворов, 
содержащих пролактин в диапазоне концен-
траций 0.15 – 1000 нг/мл и приготовленных в  
20 мМ Трис-буфере с добавлением 1% NaCl и 1% 
Тритон-80. Затем в лунки планшета добавляли по  
1 мкл ГКР нанометки (Au-AgМБК-SiO2-мАТ1), по-
сле чего в раствор погружали тест-полоски. Через 
15 мин тест-полоски вынимали из растворов и 
высушивали. Традиционное колориметрическое 
детектирование выполняли путем сканирования 
высушенных тест-полосок с помощью сканера 
CanoScan LiDE 90 (Canon, Япония). Измерение 
ГКР спектров проводили в 10 точках тестовой 
зоны с помощью рамановского спектрометра с 
микроскопом NS200 (Nanoscope Systems, Южная 
Корея). Все ГКР спектры получали в идентичных 
условиях с использованием следующих настроек: 
возбуждающий лазер – 785 нм, мощность лазе-
ра – 20%, время экспозиции – 20 с, объектив –  
20× (NA = 0,46).

Обработка результатов анализа. Зависимости 
интенсивности окрашивания (колориметрический 
сигнал) или интенсивности характеристической 
полосы МБК при 1097 см−1 на спектрах ГКР (ГКР 
сигнал) в тестовой зоне от концентрации анти-
гена в образце аппроксимировались с помощью 
программы Origin версии 9.0 (OriginLab, США) с 
использованием 4-параметрической сигмоидной 
функции. Предел обнаружения рассчитывали как 
сумму среднего фонового сигнала (в отсутствие 
пролактина) и трех его стандартных отклонений. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Получение и характеристика Au-AgМБК-SiO2. 

Биметаллические наночастицы Au-AgМБК-SiO2 со 
структурой ядро-оболочка-оболочка получали 
по схеме, представленной на рис. 1. Наночастицы 
золота синтезировали путем цитратного восста-
новления золотохлористводородной кислоты. 
По данным ПЭМ (рис. 2а), средний диаметр 
наночастиц золота составил 28.9±1.6 нм. После 
осаждения серебра биметаллические наночасти-
цы сохранили сферическую морфологию (рис. 
2б), при этом их средний диаметр увеличился до 
37.5±1.4 нм, что свидетельствует об успешном 
формировании серебряной оболочки вокруг 
ядра. В предложенной наноструктуре в качестве 
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молекулы-репортера была включена 4-меркапто-
бензойная кислота (МБК). Расположение МБК 
между металлической оболочкой и кремниевым 
покрытием обеспечивало тесный контакт мо-
лекулы-репортера с плазмонной поверхностью 
для эффективного усиления комбинационного 
рассеяния. Последующее покрытие наночастиц 
диоксидом кремния путем реакции гидроли-

за-конденсации тетраэтоксисиланом привело к 
образованию тонкой внешней оболочки, окру-
жающей металлическую структуру Au-AgМБК. 
Данные ПЭМ подтверждают успешное инкапсу-
лирование Au-Ag и образование квазисфериче-
ских Au-AgМБК-SiO2 с однородным слоем диоксида 
кремния, средний размер наночастиц составил  
45.6±1.7 нм (рис. 2в). 

Рис. 1. Схема синтеза ГКР нанометки состава Au-AgМБК-SiO2
Fig. 1. Scheme of the synthesis of SERS nanotag Au-AgМБК-SiO2

(а)

(б)

(в)

Рис. 2. Электронные микроизображения для препаратов (а) Au, (б) Au-AgМБК и (в) Au-AgМБК-SiO2
Fig. 2.  Electronic microimages of the Au (а), Au–AgMBA (б), and Au–AgMBA–SiO2 (в) samples

Согласно полученным спектральным данным 
(рис. 3) исходные наночастицы золота демон-
стрировали характерную полосу плазмонного 
резонанса в области 528 нм. После формирования 
серебряной оболочки наблюдалось изменение 
спектрального профиля, указывающие на обра-
зование биметаллических структур Au-Ag с двумя 
пиками в области 500 и 430 нм (рис. 3б). Отсутствие 
спектральных изменений после нанесения крем-

ниевого покрытия (рис. 3в) свидетельствовало о 
стабильности наноструктур Au-AgМБК-SiO2.

На следующем этапе исследовали ГКР актив-
ность наноструктур Au-AgМБК-SiO2 и AuМБК-Ag 
путем регистрации спектров комбинационного 
рассеяния. Обе наноструктуры продемонстриро-
вали наличие характеристических пиков МБК, 
подтверждая успешное включение молекулы-ре-
портера и сохранение плазмонной активности 
после покрытия диоксидом кремния (рис. 4).
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Наиболее интенсивные полосы КР соответство-
вали характерным колебательным модам МБК, 
включая пик при 1097 см–¹, который использовали 
в качестве аналитического сигнала в системе ИХА-
ГКР. Сравнение усредненных спектров Au-AgМБК-
SiO2 и AuМБК-Ag показало, что покрытие наноча-
стиц диоксидом кремния незначительно снижает 
интенсивность сигнала ГКР (рис. 4). Наблюдаемое 
снижение ГКР-активности связано с увеличением 
расстояния между МБК и окружающей средой и ос-
лаблением локального усиления электромагнитного 
поля, создаваемого металлической поверхностью.

Рис. 3. Спектры поглощения препаратов (а) Au, (б) 
Au-AgМБК и (в) Au-AgМБК-SiO2
Fig. 3. Absorption spectra of the Au (а), Au–AgMBA (б), 
and Au–AgMBA–SiO2 (в) samples

Тем не менее, несмотря на умеренное снижение 
интенсивности сигнала, наночастицы, покрытые 
диоксидом кремния, сохранили высокую ГКР 
активность для применения в иммуноанализе. 
Стоит отметить, что получение наноструктуры 
Au-AgМБК-SiO2 обеспечило ряд существенных пре-
имуществ, включающих улучшенную коллоидную 
стабильность и препятствие процессам окисления 
серебряного слоя и десорбции молекулы-репор-
тера. Таким образом, незначительное снижение 

интенсивности сигнала компенсировала повы-
шенная стабильность наноструктур, необходимая 
в условиях иммунохроматографического анализа.

Разработка иммунохроматографического анализа 
пролактина с регистрацией спектров ГКР. Иммуно-
хроматографический анализ проводили в формате 
«сэндвич» с использованием синтезированных на-
ночастиц Au-AgМБК-SiO2, конъюгированных с мо-
ноклональными антителами (ГКР нанометка). На 
рис. 5 представлена схема ИХА, которая включала 
инкубацию тест-полоски с иммобилизованными в 
тестовой зоне мАТ2 в анализируемой пробе, содер-
жащей ГКР нанометку. 

Рис. 4. ГКР спектры МБК, полученные с исполь-
зованием биметаллических наночастиц состава Au-
AgМБК-SiO2 (сплошная линия) и Au-AgМБК (пунктир-
ная линия)
Fig. 4. SERS spectra of MBA when using bimetallic 
nanoparticles Au–AgMBA–SiO2 (а) and Au–AgMBA (б)

Оптимизация анализа включала подбор коцен-
траций иммунореагентов на рабочей мембране и 
ГКР нанометки в растворе, а также установление 
продолжительности анализа. Наибольшее соот-
ношение сигнал/фон в присутствии 10 нг/мл и в 
отсутствие пролактина обеспечивалось при им-
мобилизации 1 мг/мл мАТ2 на рабочей мембране, 
объеме ГКР нанометки 1 мкл с ОП500=10 и продол-
жительности анализа 25 мин. 
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После процедуры стандартного ИХА пер-
воначально проводили колориметрическое 
определение путем регистрации интенсивности 
окрашивания тестовой зоны. На рис. 6а представ-
лены калибровочная зависимость и цифровые 
изображения тест-полосок. Предел обнаружения 
пролактина составил 0,4 нг/мл с рабочим диа-
пазоном от 11,8 до 421,2 нг/мл. На следующем 
этапе регистрировали спектры ГКР в тестовой 

зоне иммунохроматографических полосок. Для 
количественного анализа использовали характе-
ристическую полосу МБК при 1097 см–¹, которая 
демонстрировала высокую интенсивность и 
спектральную стабильность (рис. 6б). Предел 
обнаружения и рабочий диапазон, определенные 
по калибровочной зависимости ГКР сигнала от 
концентрации пролактина, составили 0,1 нг/мл и 
2,2 – 23,9 нг/мл, соответственно. 

Рис. 5. Схема ИХА пролактина с использованием биметаллических наночастиц, покрытых кремниевой оболочкой 
(Au-AgМБК-SiO2) и регистрацией спектров ГКР
Fig. 5. Scheme of ICA of prolactin when using bimetallic nanoparticles Au–AgMBA–SiO2 and registering SERS spectra

(а)

(б)

Рис. 6. (а) Зависимость интенсивности окрашивания тестовой линии (отн. ед.) от концентрации пролактина в стан-
дартных растворах (n = 3) и соответствующие изображения тест-полосок. (б) Зависимость интенсивности сигнала 
ГКР при 1097 см-1 от концентрации пролактина в стандартном растворе, полученная с использованием Au-AgМБК-SiO2
Fig. 6. Dependence of the intensity of the test line (arbitrary units) on the prolactin concentration in standard solutions (a, n =3) 
and the corresponding images of the test strips (б); SERS spectra obtained after apllication standard solutions of prolactin (в)  
and dependence of the SERS intensity at 1097 cm-1 on the prolactin concentration (г)
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Сравнение стандартного колориметрического 
ИХА и ИХА-ГКР продемонстрировало 4-кратное 
повышение чувствительности при режиме детек-
тирования комбинационного рассеяния. Наблю-
даемое повышение чувствительности объясняется 
возможностью метода ГКР регистрировать мень-
шие количества связанной ГКР нанометки, тогда 
как чувствительность регистрации колориметриче-
ского сигнала зависит от накопления визуально де-
тектируемого количества окрашенного конъюгата. 

Апробация ИХА-ГКР. Апробацию разработанной 
тест-системы проводили в сыворотке человека. Сы-
воротку предварительно разбавляли в пять раз с це-
лью снижения неспецифического взаимодействия 
и минимизации матричных эффектов. На рис. 7а 
представлена калибровочная зависимость, полу-
ченная после пропускания сыворотки, содержащей 
пролактин в диапазоне 0,04 – 100 нг/мл. Предел об-
наружения пролактина и рабочий диапазон соста-
вили 0,6 нг/мл и 3,9 – 43,9 нг/мл. Незначительное 
изменение аналитических характеристик в матриксе 
сыворотки объясняется снижением сигнала ГКР в 
результате связывания присутствующих в сыворот-
ке белков с ГКР нанометкой. Однако наблюдаемое 
снижение чувствительности ИХА-ГКР в реальном 
матриксе не повлияло на потенциал разработанной 
системы для определения пролактина в клинически 
значимых диапазонах концентраций (нормальные 

значения пролактина у женщин варьируют от 4,5 до 
30 нг/мл). 

Воспроизводимость сигнала является важным 
параметром, определяющим практическую значи-
мость применения аналитических систем на осно-
ве ГКР. Для оценки воспроизводимости сигнала в 
тестовой зоне регистрировали спектры КР после 
стандартной процедуры ИХА в сыворотке, содер-
жащей 10 нг/мл пролактина (рис. 7б). Измеренные 
спектры продемонстрировали стабильную интен-
сивность пика МБК при 1097 см–¹ в разных точках 
измерения в пределах тестовой зоны с рассчитан-
ным средним стандартным отклонением 5,4%, что 
указывает на однородное распределение конъю-
гатов наночастиц и воспроизводимое усиление 
ГКР. Полученные результаты подтверждают вклад 
кремниевой оболочки в стабилизацию структуры 
наночастиц и предотвращение процессов агрега-
ции или деградации серебряной оболочки во время 
проведения анализа.

Таким образом, объединение наноструктуры 
ядро-оболочка-оболочка Au-AgМБК-SiO2 и реги-
страции сигнала ГКР является эффективной стра-
тегией для повышения аналитических характери-
стик диагностических тест-систем и может быть 
реализована для выявления других клинически 
значимых биомаркеров.

Рис. 7. (а) Зависимость интенсивности сигнала ГКР при 1097 см-1 от концентрации пролактина в 5-кратно разбав-
ленной сыворотке крови и соответствующие изображения тест-полосок. (б) Интенсивность 
ГКР при 1097 см−1, измеренная в 16 различных точках тест-полоски после проведения ИХА в присутствии 10 нг/мл 
пролактина
Fig. 7.  Dependence of the SERS intensity at 1097 cm–1 on the prolactin concentration in 5-fold diluted blood serum (a)
and the corresponding images of the test strips (б). The SERS intensity at 1097 cm–1 measured at 16 different points on the test 
strip after ICA in the presence of 10 ng/mL of prolactin (в)
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