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Abstract 
 

The adsorption of protein at the solid surfaces is the fundamental issue in designing the bio-

materials, development of biosensors, purification, and storage of therapeutic proteins, etc. Despite 

many studies, the understanding of adsorption of protein over a surface and their subsequent 

behavior are far from complete due to the inherently complex nature of an adsorbate protein and 

the enumerable possibility of an adsorbent surface. There is a possibility of the huge different 

number of configurations of protein at different external factors such as pH, salt concentration, 

buffer type, temperature, mechanical stress, etc. Also, the surface can be smooth, rough, 

hydrophobic, hydrophilic, etc. Even a smooth surface can have molecularly roughness with spikes, 

which can also control the adsorption of protein.   

 To understand the effect of surfaces, it is customary to see the adsorption behavior of a 

protein on a self-assembled monolayer (SAMs) of desired chemical functionality over a substrate. 

Due to an enumerable number of factors, such as reaction condition, chemical nature of SAMs 

forming reactants, a number of physical and chemical heterogeneity appears on the surface. The 

surface energy, which is macroscopic property, depends on the microscopic properties of the 

surface. The dependence of micro and macroscopic roughness and surface energy of the adsorbing 

surface on the surface energy of the adsorbed proteins has been studied. Surfaces of three different 

chemical functionalities namely, amine, hydroxyl, and octyl, were obtained through self-

assembled monolayer on silica surfaces and were tested for responses towards adsorption of 

lysozyme and bovine serum albumin (BSA). 

Many times, these SAMs are made with the appropriate reactants at a reaction condition, 

which is not optimized. We have tested three silane coupling agents (SCA) containing propyl 

amine with varying groups linked to Si present on it. In addition, we have used a silane coupling 



agent to prepare SAM for methyl head group. The approach of these molecules towards the surface 

depends on the head group and groups linked to Si of the SCA. The morphology of the surfaces is 

analyzed using power spectral density distribution (PSD), skewness, ellipsometry thickness, and 

surface energy. It is found from the morphology of the adsorbed insulin over various substrates 

that a low number of aggregates of big size are formed on the surfaces obtained from a low 

concentration of SAMs, while a higher number, but of a smaller grain size of aggregates are formed 

over surfaces obtained from 1% concentration of SAMs modifiers. 

  We have explored the interrelation among characteristics of substrates with characteristics 

of adsorbed proteins, namely adsorption isotherm, adsorption kinetics, viscoelastic, properties of 

the adsorbed proteins and desorption of the adsorbed protein by a surfactant. Quartz crystal 

microbalance is used to determine the change in mass due to adsorption and the elasticity of the 

adsorbed proteins. The parameters required to fit the adsorption isotherm, given by the BET 

equation for a finite number of layers, can be used to explain the elasticity of four proteins of 

different molecular weights, can be used to explain their elasticity on the surfaces. In addition, the 

parameters can be used to explain desorption behavior of proteins by using sodium-do-decyl 

sulfate.  

  We have investigated the effect of temperature, mechanical stress on the aggregates of BSA 

in solution and their viscosity. The mechanism of the association of BSA molecules leading to the 

formation of aggregates is proposed from the analysis of secondary structures of proteins, particle 

size, and viscosity. We have shown the difference of the continuous shear and interrupted shear 

on the particle size distribution, secondary structures and viscosity of protein in solution. The 

interruption of shear gives particles to relax to form a bigger aggregated structure.  



  Subsequently, we have investigated the effect of surface and mechanical stress on the 

aggregation of the Insulin in solution at 40C.  The interrupted shear leads to the formation of 

bigger particle size of HI with a more proportion of intermolecular β-sheet in solution. There is 

evidence of desorption of adsorbed insulin from the surface to the solution during the shaking 

period in its folded state. The deformed proteins lead to subsequent aggregation process. The 

particle size of insulin in the presence of surfaces is independent of the surfaces used, with an 

exception for PTMS surface. The unstructured PTMS surface leads to the higher particle size with 

more random coils in its secondary structure.  

  



सार 
ठोस सतहों पर प्रोटीन का सोखना जैव-सामग्री, बायोसेंसर, शुद्धि और चिककत्सीय प्रोटीन आदि के भंडारण 

को डडजाइन करने में मौलिक मुद्दा है। कई अध्ययनों के बावजूि, सतह पर प्रोटीन के सोखना और 
उनके बाि के व्यवहार सोखना एक प्रोटीन की अतंर्निदहत जदटि प्रकृर्त के कारण और एक 
सोसाइटी सतह की अनचिनत संभावना के कारण पूरी तरह से िरू हैं। पीएि, नमक एकाग्रता, बफर 
प्रकार, तापमान, मैकेर्नकि तनाव, आदि जैस ेद्धवलभन्न बाह्य कारकों पर प्रोटीन के बहुत से अिि-अिि 

कॉन्न्फिरेशन की संभावना है। इसके अिावा, सतह चिकनी, मोटा, हाइड्रोफोबबक, हाइड्रोकफलिक आदि 
हो सकती है। यहा ंतक कक एक चिकनी सतह पर अणुओं का मोटापा हो सकता है जो कक प्रोटीन 
के सोखना को र्नयंबित कर सकते हैं।  

 सतहों के प्रभाव को समझने के लिए, सब्सटे्रट पर वांर्ित रासायर्नक कायिक्षमता के आत्म-
इकटे्ठ हुए मोनोिायर (एसएएम) पर एक प्रोटीन के सोखना व्यवहार को िेखने के लिए प्रथा है. 
अलभकमिक बनान ेवािे सैम के रासायर्नक प्रकृर्त, जैस े कक प्रर्तकिया की न्थथर्त, कारकों की 
संख्या की एक संख्या के कारण सतह पर कई भौर्तक और रासायर्नक द्धवद्धवधताएं दिखाई िेती 
हैं।. सतह ऊजाि, जो मैिोथकोद्धपक संपन्त्त है, सतह के सूक्ष्म िुणों पर र्नभिर करती है।. सूखा 
प्रोटीन की सतह ऊजाि पर सूक्ष्म और मैिोथकोद्धपक खरुिरापन और सोखना सतह की सतह ऊजाि 
पर र्नभिरता का अध्ययन ककया िया है। तीन अिि-अिि रासायर्नक कियात्मकताएं, अमाइन, 
हाइड्रॉन्ससि और ऑसटीि, के सतहों को लसलिका सतहों पर थव-इकटे्ठ हुए मोनोिायर के माध्यम 
स ेप्राप्त ककया िया था और िाइसोलसम और िोजातीय सीरम एल्बूलमन के सोखना के प्रर्त 
प्रर्तकियाओं के लिए परीक्षण ककया िया था।  

कई बार, इन एसएएम को प्रर्तकिया की न्थथर्त में उपयुसत ररएसटरों के साथ बनाया जाता 
है, जो कक अनुकूलित नहीं है। हमने तीन लसिेन युग्मन एजेंट्स (एससीए) का परीक्षण ककया है 
न्जसमें प्रोिीन एमाइन शालमि हैं, जो इस पर मौजूि सी से जुड ेद्धवलभन्न समूहों के साथ हैं। इसके 
अिावा, हमने लमथाइि लसर समूह के लिए एसएएम तैयार करने के लिए एक लसिेन युग्मन एजेंट 
का इथतेमाि ककया है। सतह के प्रर्त इन अणुओं का दृन्टटकोण लसर समूह और एससीए के सी 
स ेजुड ेसमूहों पर र्नभिर करता है। सतहों के आकृर्त द्धवज्ञान का द्धवश्िेषण शन्सत वणििमीय घनत्व 
द्धवतरण, र्तरिा, िीघिवतृ्ताकार मोटाई, और सतह ऊजाि का उपयोि ककया जाता है। यह द्धवलभन्न 



सतहों पर सूखा इंसुलिन के आकाररकी स ेपाया जाता है कक एसएएम की कम एकाग्रता से प्राप्त 
सतह पर बड ेआकार के समुच्िय की कम संख्या का िठन होता है, जबकक उच्ि संख्या में, 
िेककन िोटे अनाज का आकार समुच्िय का िठन होता है एसएएम संशोधक के 1% एकाग्रता स े
प्राप्त सतहों पर. हमने सब्सटे्रट्स की द्धवशषेताओं के साथ-साथ सूखा प्रोटीन, सोखना इजोटेमि, 
सोखना कैनेदटसस, द्धवथकोइलिन्थटक, सूखा प्रोटीन की िुणधमि और एक सफि टेन्ट द्वारा सूखा 
प्रोटीन की वपस जान के िक्षणों के साथ आपसी संबंध का पता ििाया है। सवाट्िज किथटि 
सूक्ष्मता का उपयोि सोखना और सूखा प्रोटीन की िोि के कारण बड ेपैमाने पर पररवतिन को 
र्नधािररत करने के लिए ककया जाता है। सोखना इथतोमेट कफट करने के लिए आवश्यक पैरामीटर, 
परतों की एक सीलमत संख्या के लिए बीईटी समीकरण द्वारा दिए िए, द्धवलभन्न आणद्धवक भार 
के िार प्रोटीन की िोि को समझाने के लिए इथतेमाि ककया जा सकता है, सतहों पर उनकी िोि 
को समझाने के लिए इथतेमाि ककया जा सकता है. इसके अिावा, सोडडयम-डी-डीसीएि सल्फेट 
का उपयोि करके प्रोटीन के वपस जान व्यवहार को समझाने के लिए पैरामीटर का उपयोि ककया 
जा सकता है। 

हमने तापमान के प्रभाव, बीएसए के समुच्िय पर यांबिक तनाव और उनकी चिपचिपाहट की जांि 

की है। समुच्िय बनाने के लिए अग्रणी बीएसए अणुओं के संघ के तंि को प्रोटीन, कण आकार, और 

चिपचिपापन के माध्यलमक संरिनाओं के द्धवश्िेषण स ेप्रथताद्धवत ककया िया है। हम कण आकार द्धवतरण, 
माध्यलमक संरिनाओ ंऔर समाधान में प्रोटीन की चिपचिपाहट पर सतत कतरनी और बाचधत 
कतरनी का अतंर दिखा िकेु हैं। कतरनी का रुकावट एक बडा एकबित संरिना बनाने के लिए 
कणों को आराम करन ेके लिए कण िेता है।  

इसके बाि, हमने सतह के प्रभाव और 40सी तापमान पर समाधान में इंसुलिन के 
एकिीकरण पर यांबिक तनाव की जांि की है। बाचधत कतरनी, हाई के बड ेकण आकार के िठन 
के साथ-साथ समाधान में इंटरमॉलिसयूिर बीटा-शीट के अचधक अनुपात के साथ होता है। सतह 
स ेर्घसाए हुए अवथथा के िौरान सीिबंि इंसुलिन का समाधान करने के साक्ष्य हैं। द्धवकृत प्रोटीन 
बाि में एकिीकरण प्रकिया को जन्म िेते हैं। सतहों की उपन्थथर्त में इंसुलिन का कण आकार 
पीटीएमएस सतह के लिए एक अपवाि के साथ उपयोि की जाने वािी सतहों से थवतंि है। 
अनथट्रसटेड पीटीएमएस सतह इसकी माध्यलमक संरिना में अचधक यादृन्च्िक कॉइि के साथ उच्ि 
कण आकार की ओर िे जाती है। 
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