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Íà îñíîâå èñïîëüçîâàíèÿ â êà÷åñòâå ýëåêòðîäíîàêòèâíîãî âåùåñòâà (ÝÀÂ) èîííîãî àññîöè-

àòà (ÈÀ) äèêëîôåíàê — òîëóèäèíîâûé ãîëóáîé ðàçðàáîòàí íîâûé ìåìáðàííûé èîíîñåëåê-

òèâíûé ýëåêòðîä (ÈÑÝ). Ïîêàçàíî, ÷òî îïòèìàëüíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ÈÀ â ïîëèâèíèëõëî-

ðèäíîé ìåìáðàíå ñîñòàâëÿåò 5 – 11 %. Èçó÷åíî âëèÿíèå ñîäåðæàíèÿ ïëàñòèôèêàòîðà íà

êðóòèçíó ýëåêòðîäíîé ôóíêöèè, åå ëèíåéíîñòü è íèæíþþ ãðàíèöó îïðåäåëÿåìûõ ñîäåð-

æàíèé äèêëîôåíàêà. Íàèëó÷øåå ñîîòíîøåíèå ïëàñòèôèêàòîðà ê ÏÂÕ ñîñòàâëÿåò

(1,0 – 1,5):1. Ñ ñîäåðæàíèåì ïëàñòèôèêàòîðà, î÷åâèäíî, ñâÿçàíî âðåìÿ æèçíè ýëåêòðîäà,

êîòîðîå îïðåäåëÿåòñÿ â îñíîâíîì ÷àñòîòîé åãî èñïîëüçîâàíèÿ è â ñðåäíåì ñîñòàâëÿåò

7,0 – 7,5 ìåñÿöà. Íàèëó÷øèå õàðàêòåðèñòèêè ñåíñîðà áûëè ïîëó÷åíû ñ èñïîëüçîâàíèåì

êîìïîçèöèè: èîííûé àññîöèàò — 7 %, äèáóòèëôòàëàò — 56 %, ÏÂÕ — 37 %. Ýëåêòðîõèìè-

÷åñêèé ñåíñîð èìååò ëèíåéíûé äèíàìè÷åñêèé äèàïàçîí 5,0 · 10–4 – 5,0 · 10–2 ìîëü/ë è êðó-

òèçíó ýëåêòðîäíîé ôóíêöèè 46,0 ìÂ/pC ñ íèæíèì ïðåäåëîì îïðåäåëåíèÿ 3,2 · 10–5 ìîëü/ë,

âðåìÿ îòêëèêà <15 ñ è ìîæåò èñïîëüçîâàòüñÿ â òå÷åíèå êàê ìèíèìóì 7 íåäåëü. Ñåíñîð òàê-

æå õàðàêòåðèçóåòñÿ âûñîêèì êîýôôèöèåíòîì ñåëåêòèâíîñòè ïî îòíîøåíèþ ê äèêëîôåíà-

êó, ïðîñòîòîé â ïðèìåíåíèè è íèçêîé ñåáåñòîèìîñòüþ. Íà îñíîâå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàí-

íûõ ðàçðàáîòàí íîâûé ìåòîä îïðåäåëåíèÿ äèêëîôåíàêà, êîòîðûé îïðîáîâàí ïðè àíàëèçå

ìîäåëüíûõ ðàñòâîðîâ è ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: äèêëîôåíàê; èîííûå àññîöèàòû; èîí-ñåëåêòèâíûé ýëåêòðîä; ïîòåí-

öèîìåòðèÿ.
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A new membrane ion-selective electrode (ISE) based on the use of the diclofenac-toluidine blue ion associ-

ate (IA) as an electrode substance (EAS) is developed. It is shown that the optimal concentration of IA in

the PVC membrane is 5 – 11%. The effect of the plasticizer content on the linearity and steepness of the

electrode function, as well as on the lower limit of diclofenac ion determination is studied. The best ratio of

a plasticizer to PVC is (1.0 – 1.5):1. The content of the plasticizer is obviously related to the electrode life-

time which is mainly determined by the frequency of usage being 7.0 – 7.5 months on the average. The

best sensor characteristics were obtained using the following composition: ion associate — 7%, dibutyl

phthalate — 56%, PVC — 37%. The electrochemical sensor has a linear dynamic range of 5.0 × 10–4 –

5.0 × 10–2 M, electrode slope of 46.0 mV/pc with a lower detection limit of 3.2 × 10–5 M, and response time

<15 sec. The low-cost sensor is easy to use, exhibits fast response, wide range of the electrode function lin-

earity, high selectivity to diclofenac and can be used for at least seven weeks. The new method of diclofenac

determination is developed and tested on model solutions and pharmaceuticals.

Keywords: diclofenac; ion-associates; ion-selective electrode; potentiometry.
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Ââåäåíèå

Â ñîâðåìåííûõ ó÷ðåæäåíèÿõ îõðàíû çäîðî-

âüÿ íåîáõîäèìî èñïîëüçîâàòü ýêñïðåññíûå è íà-

äåæíûå ìåòîäèêè îïðåäåëåíèÿ õèìè÷åñêèõ è

áèîõèìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé â öåëÿõ ïîñòàíîâêè

òî÷íîãî äèàãíîçà è ïðèíÿòèÿ òåðàïåâòè÷åñêîãî

ðåøåíèÿ. Ñóùåñòâóåò òåíäåíöèÿ óâåëè÷åíèÿ

ñïðîñà íà ïðîñòûå è íåäîðîãèå àíàëèòè÷åñêèå

òåñò-ñèñòåìû äëÿ îïðåäåëåíèÿ ñëåäîâûõ êîëè-

÷åñòâ âåùåñòâ. Ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèå îïðåäåëå-

íèÿ, îñíîâàííûå íà èñïîëüçîâàíèè èîí-ñåëåê-

òèâíûõ ýëåêòîäîâ (ÈÑÝ), ïðîñòû â âûïîëíåíèè,

õàðàêòåðèçóþòñÿ óäîâëåòâîðèòåëüíîé èçáèðà-

òåëüíîñòüþ è íàäåæíîñòüþ, ÷òî, â ñâîþ î÷åðåäü,

òðåáóåò ðàçðàáîòêè íîâûõ ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèõ

ñåíñîðîâ.

Äèêëîôåíàê íàòðèÿ (íàòðèåâàÿ ñîëü 2-(2,6-

äèõëîðôåíèëàìèíî)ôåíèëóêñóñíîé êèñëîòû)

(ÄÊ) îòíîñèòñÿ ê íåñòåðîèäíûì ïðîòèâîâîñïàëè-

òåëüíûì ïðåïàðàòàì (ÍÏÂÏ) ãðóïïû ïðîèçâîä-

íûõ ôåíèëóêñóñíîé êèñëîòû è ïðèìåíÿåòñÿ ïðè

ðåâìàòèçìå, ðåâìàòîèäíîì àðòðèòå è äðóãèõ çà-

áîëåâàíèÿõ ñóñòàâîâ [1, 2].

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ äèêëîôåíàêà ïðåäëîæåíû

õðîìàòîãðàôè÷åñêèå [3, 4], ãðàâèìåòðè÷åñêèå [5],

ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèå [6 – 12], ëþìèíåñöåíò-

íûå [12 – 15], ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèå [16 – 20] è

äðóãèå ìåòîäû.

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå èññëåäîâàíû ýëåêòðîàíà-

ëèòè÷åñêèå è ýêñïëóàòàöèîííûå õàðàêòåðèñòèêè

ìåìáðàííûõ ýëåêòðîäîâ, â êîòîðûõ â êà÷åñòâå

ýëåêòðîäîàêòèâíîãî âåùåñòâà (ÝÀÂ) èñïîëüçîâà-

ëè èîííûé àññîöèàò (ÈÀ) îñíîâíîãî êðàñèòåëÿ

òîëóèäèíîâîãî ãîëóáîãî (ÒÃ) ñ äèêëîôåíàêîì:

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü

Èîííûé àññîöèàò áûë ñèíòåçèðîâàí îñàæäå-

íèåì èç ïåðåñûùåííîãî ðàñòâîðà (ñëèâàíèåì

10–2 Ì ðàñòâîðîâ òîëóèäèíîâîãî ãîëóáîãî è äèê-

ëîôåíàêà íàòðèÿ). Âûïàâøèé îñàäîê îòôèëüòðî-

âûâàëè, íåñêîëüêî ðàç ïðîìûâàëè õîëîäíîé äèñ-

òèëëèðîâàííîé âîäîé äëÿ óäàëåíèÿ îñòàòêîâ êðà-

ñèòåëÿ è ñóøèëè ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â

òå÷åíèå äâóõ ñóòîê.

Äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ ñîñòàâà ìåìáðàí ÄÊ-ñåí-

ñîðà èñïîëüçîâàëè: èíåðòíóþ ìàòðèöó — ïîëè-

âèíèëõëîðèä ðàçíîé ñòåïåíè ïîëèìåðèçàöèè;

ðàñòâîðèòåëè-ïëàñòèôèêàòîðû — äèáóòèëôòà-

ëàò (ÄÁÔ), äèáóòèëñåáàöåíàò (ÄÁÑ), äèîêòèë-

ôòàëàò (ÄÎÔ), òðèêðåçèëôîñôàò (ÒÊÔ), äèíî-

íèëôòàëàò (ÄÍÔ). Â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåëÿ ÏÂÕ

èñïîëüçîâàëè öèêëîãåêñàíîí (ÖÃÍ) è òåòðà-

ãèäðîôóðàí (ÒÃÔ).

Ïëàñòèôèöèðîâàííûå ïîëèâèíèëõëîðèäíûå

ìåìáðàíû ãîòîâèëè ñëåäóþùèì îáðàçîì. Ñîäåð-

æàíèå ýëåêòðîäíîàêòèâíîãî âåùåñòâà cÝÀÂ ñî-

ñòàâëÿëî 2 – 11 % ìàññ., ñîîòíîøåíèå ÏÂÕ: ïëà-

ñòèôèêàòîð — 1:(1,5 – 2). Ñìåñü ýòèõ ðåàãåíòîâ

ââîäèëè â 0,5 ìë ÖÃÍ èëè ÒÃÔ è ïåðåìåøèâàëè

äî îäíîðîäíîé ìàññû. Äàëåå ñìåñü òîíêèì ñëîåì

(0,7 ìë) ïåðåíîñèëè íà ìåòàëëè÷åñêóþ ïëàñòèíó

(ñïëàâ Âóäà), ïðèêðåïëåííóþ ê ìåäíîé ïðîâî-

ëîêå, è ñóøèëè ìåìáðàíó íà âîçäóõå â òå÷åíèå

ñóòîê.

Ñòåïåíü ãîìîãåíèçàöèè ìåìáðàí îöåíèâàëè

ïî ìèêðîôîòîãðàôèÿì, ñäåëàííûì ñ ïîìîùüþ

ìåòàëëîãðàôè÷åñêîãî ìèêðîñêîïà Leica.

Ïðè èçìåðåíèÿõ ïîëüçîâàëèñü êëàññè÷åñêîé

ñõåìîé ïîñòðîåíèÿ ýëåêòðîõèìè÷åñêîé ÿ÷åéêè:

Ag, AgCl | KCl(íàñ.) | èññëåäóåìûé

ðàñòâîð || ìåìáðàíà | âíóòðåííèé ðàñòâîð | Cu.

Àíàëîãè÷íóþ ñõåìó ìû èñïîëüçîâàëè â ïðå-

äûäóùèõ ðàáîòàõ [15, 20 – 26].

Èîííóþ ñèëó ãðàäóèðîâî÷íûõ è èññëåäóåìûõ

ðàñòâîðîâ ïîääåðæèâàëè 0,1 Ì KCl.

Äëÿ ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèõ èçìåðåíèé èñ-

ïîëüçîâàëè èîíîìåð È-160.Ì (ïîãðåøíîñòü èçìå-

ðåíèÿ — ±1 ìÂ); ýëåêòðîä ñðàâíåíèÿ — ñòàí-

äàðòíûé õëîðèäñåðåáðÿíûé ýëåêòðîä ïðè òåìïå-

ðàòóðå 20,0 °C.

Çíà÷åíèå pH ðàñòâîðîâ ïîääåðæèâàëè ïîñòî-

ÿííûì ñ ïîìîùüþ áóôåðíîé ñìåñè (0,04 Ì óêñóñ-

íîé, áîðíîé è ôîñôîðíîé êèñëîò ñ 0,2 Ì NaOH) è

êîíòðîëèðîâàëè ïîòåíöèîìåòðè÷åñêè ñ ïîìîùüþ

èîíîìåðà/pH-ìåòðà «pH-301».

Îáñóæäåíèå ðåçóëüòàòîâ

Ñîñòàâ ìåìáðàíû. Èç ëèòåðàòóðû [27] èç-

âåñòíû ïîïûòêè èñïîëüçîâàíèÿ ÈÑÝ íà îñíî-

âå ÏÂÕ ñ ðàçíûìè ïëàñòèôèêàòîðàìè, ÷àùå âñå-

ãî — íèòðîáåíçîëîì è åãî ãîìîëîãàìè, áðîìíàô-

òàëèíîì è äð. Â êà÷åñòâå ïëàñòèôèêàòîðîâ òàêæå

ïðèìåíÿþò ýôèðû ôòàëåâîé êèñëîòû. Óñòàíîâ-

ëåíî, ÷òî íàèáîëåå áëèçêè ê òåîðåòè÷åñêîìó

(59 ìÂ/pC ïðè 20 °C äëÿ îäíîçàðÿäíûõ èîíîâ)

çíà÷åíèÿ êðóòèçíû ýëåêòðîäíîé ôóíêöèè ìåì-

áðàí, ïëàñòèôèöèðîâàííûõ ÄÁÔ, ÒÊÔ è

ÄÎÔ — 46,0 ìÂ/pC (ðèñ. 1, òàáë. 1). Ïðèáëèçè-

òåëüíî îäèíàêîâûìè, îäíàêî õóäøèìè ïî ñðàâ-

íåíèþ ñ ÄÁÔ è ÒÊÔ õàðàêòåðèñòèêàìè îáëàäà-

þò ìåìáðàíû, ïëàñòèôèöèðîâàííûå ÄÍÔ è

ÄÁÑ. ×òî æå êàñàåòñÿ äðóãèõ ýëåêòðîäíûõ õà-

ðàêòåðèñòèê, òî íèæíèé ïðåäåë îïðåäåëåíèÿ

äèêëîôåíàê-èîíîâ íåçàâèñèìî îò ïëàñòèôèêàòî-

ðà ñîñòàâëÿåò n · (10–5 – 10–4) ìîëü/ë, ò.å. ïðèðîäà
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ïëàñòèôèêàòîðà (å, äèýëåêòðè÷åñêàÿ ïðîíèöà-

åìîñòü) íå âëèÿåò íà åãî çíà÷åíèå, îäíàêî â çíà-

÷èòåëüíîé ñòåïåíè îïðåäåëÿåò êðóòèçíó ýëåê-

òðîäíîé ôóíêöèè, ÷òî âàæíî äëÿ íàõîæäåíèÿ

îïòèìàëüíûõ óñëîâèé èñïîëüçîâàíèÿ ÈÑÝ.

Îöåíêà âëèÿíèÿ ñîäåðæàíèÿ ÈÀ â ìåìáðàíå

è ïðèðîäû ïëàñòèôèêàòîðà íà ýëåêòðîõèìè÷å-

ñêèå õàðàêòåðèñòèêè ÈÑÝ ïðåäñòàâëåíà â

òàáë. 1.

Ïî äàííûì òàáë. 1 î÷åâèäíî, ÷òî îïòèìàëü-

íàÿ êîíöåíòðàöèÿ ÈÀ â ïîëèâèíèëõëîðèäíîé

ìåìáðàíå ñîñòàâëÿåò 5 – 11 %. Óâåëè÷åíèå êîí-

öåíòðàöèè ÈÀ â ìåìáðàíå ïðèâîäèò ê åå êðè-

ñòàëëèçàöèè, ÷òî äåëàåò ìåìáðàíó áîëåå æåñò-

êîé.

Ïðè èññëåäîâàíèè âëèÿíèÿ ñîäåðæàíèÿ

ïëàñòèôèêàòîðà íà êðóòèçíó ýëåêòðîäíîé ôóíê-

öèè, åå ëèíåéíîñòü è íèæíþþ ãðàíèöó îïðåäå-

ëÿåìûõ ñîäåðæàíèé èîíîâ äèêëîôåíàêà êîëè÷å-

ñòâî ïëàñòèôèêàòîðà ïðè ïðèãîòîâëåíèè ìåì-

áðàíû èçìåíÿëè îò 0,04- äî 20-êðàòíîãî èçáûòêà

ïî îòíîøåíèþ ê êîëè÷åñòâó ÏÂÕ.

Íàèëó÷øåå ñîîòíîøåíèå ïëàñòèôèêàòîðà è

ÏÂÕ ñîñòàâëÿåò (1,0 – 1,5):1,0 ïðè ñîäåðæàíèè

ÝÀÂ 5 – 7 %. Ïðè äðóãèõ ñîîòíîøåíèÿõ ïîëó÷èòü

ìåìáðàíû äîñòàòî÷íîé ýëàñòè÷íîñòè è ãîìîãåí-

íîñòè íå óäàåòñÿ. Ñ ñîäåðæàíèåì ïëàñòèôèêàòî-

ðà, î÷åâèäíî, ñâÿçàíî âðåìÿ æèçíè ýëåêòðîäà, êî-

òîðîå îïðåäåëÿåòñÿ â îñíîâíîì ÷àñòîòîé åãî èñ-

ïîëüçîâàíèÿ è â ñðåäíåì ñîñòàâëÿåò 7,0 – 7,5 ìå-

ñÿöà. Ñî âðåìåíåì ñîäåðæàíèå ðàñòâîðèòåëÿ â

ìåìáðàíå óìåíüøàåòñÿ, ýòî ïðèâîäèò ê íàðóøå-

íèþ åå ñòðóêòóðû è, âåðîÿòíî, ê îãðàíè÷åíèþ

âðåìåíè æèçíè ýëåêòðîäîâ.

Èçó÷èëè òàêæå âëèÿíèå êîíöåíòðàöèè âíóò-

ðåííåãî ðàñòâîðà ñðàâíåíèÿ íà õàðàêòåðèñòèêè

ÈÑÝ. Èñïîëüçîâàëè 1 · 10–2 è 5 · 10–2 Ì ðàñòâîðû

äèêëîôåíàêà. Óñòàíîâëåíî, ÷òî êîíöåíòðàöèÿ

âíóòðåííåãî ðàñòâîðà ñóùåñòâåííî íå âëèÿåò íà

äèàïàçîí ëèíåéíîñòè è êðóòèçíó ýëåêòðîäíîé

ôóíêöèè, à òàêæå íà âðåìÿ îòêëèêà ñèñòåìû.

Óñëîâèÿ èçìåðåíèÿ ïîòåíöèàëà. Ôàêòîðîì,

êîòîðûé íàèáîëåå ñèëüíî âëèÿåò íà ôóíêöèî-

íèðîâàíèå ïðàêòè÷åñêè âñåõ èîíîñåëåêòèâíûõ

ýëåêòðîäîâ (à èíîãäà îêàçûâàåòñÿ îïðåäåëÿ-

þùèì), ÿâëÿåòñÿ êèñëîòíîñòü ñðåäû. Â çíà÷è-

òåëüíîé ñòåïåíè ýòî êàñàåòñÿ ÈÑÝ, ÷óâñòâèòåëü-
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Ðèñ. 1. Çàâèñèìîñòü ïîòåíöèàëà äèêëîôåíàê-ñåëåêòèâ-

íîãî ýëåêòðîäà îò îòðèöàòåëüíîãî ëîãàðèôìà êîíöåíòðà-

öèè äèêëîôåíàêà ïðè èñïîëüçîâàíèè ðàçëè÷íûõ ïëàñòè-

ôèêàòîðîâ: 1 — ÒÊÔ; 2 — ÄÎÔ; 3 — ÄÍÔ; 4 — ÄÁÔ; 5 —

ÄÁÑ

Fig. 1. The dependence of the potential of a diclofenac-se-

lective electrode on the negative logarithm of the diclofenac

concentration for different plasticizers: 1 — TCP; 2 — DOP;

3 — DNF; 4 — DBP; 5 — DBS

Òàáëèöà 1. Ýëåêòðîõèìè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ÈÑÝ (pH 8; 0,1 Ì KCl; 56 % ïëàñòèôèêàòîðà) ïðè èñïîëüçîâàíèè ðàç-

ëè÷íûõ ïëàñòèôèêàòîðîâ è ðàçíîì ñîäåðæàíèè ÈÀ

Table 1. The electrochemical characteristics of ISE (pH 8; 0.1 M KCl; 56% plasticizer) for different plasticizers and content of

ion-associates (IA)

Ïëàñòèôèêàòîð
Ñîäåðæàíèå

ÝÀÂ, %

Êðóòèçíà ýëåêòðîäíîé

ôóíêöèè S, ìÂ/pC

Èíòåðâàë ëèíåéíîñòè

a, ìîëü/ë

Íèæíèé ïðåäåë îïðå-

äåëåíèÿ c
min

, ìîëü/ë

ÄÁÔ 2 43 ± 2 1 · 10–4 – 5 · 10–2 7,9 · 10–5

ÄÁÔ 5 46 ± 1 5 · 10–4 – 5 · 10–2 1,6 · 10–4

ÄÁÔ 7 46 ± 1 5 · 10–4 – 5 · 10–2 3,2 · 10–5

ÄÁÔ 11 43 ± 1 5 · 10–4 – 5 · 10–2 4,0 · 10–5

ÄÁÔ 13 37 ± 1 1 · 10–4 – 5 · 10–2 6,3 · 10–5

ÄÁÔ 15 25 ± 1 1 · 10–4 – 5 · 10–2 7,9 · 10–5

ÄÁÔ 17 23 ± 1 1 · 10–4 – 5 · 10–2 7,9 · 10–5

ÄÁÔ 20 18 ± 1 5 · 10–3 – 5 · 10–2 1,3 · 10–4

ÒÊÔ 5 35 ± 1 5 · 10–4 – 5 · 10–2 3,2 · 10–4

ÄÍÔ 5 29 ± 2 5 · 10–4 – 5 · 10–2 7,9 · 10–5

ÄÎÔ 5 37 ± 1 5 · 10–4 – 5 · 10–2 1,6 · 10–4

ÄÁÑ 5 17 ± 1 5 · 10–4 – 5 · 10–2 2,4 · 10–4



íûõ ê îðãàíè÷åñêèì ýëåêòðîëèòàì, êîòîðûå, êàê

èçâåñòíî, ñóùåñòâóþò â ðàçíûõ ôîðìàõ â çàâè-

ñèìîñòè îò êèñëîòíîñòè ñðåäû. Êðîìå ýòîãî, çíà-

÷åíèå pH âëèÿåò íà ñîñòîÿíèå èîííîãî àññîöèàòà

è äðóãèõ êîìïîíåíòîâ ìåìáðàíû, ò.å. íà ãðàíèöå

ðàçäåëà ôàç ìåìáðàíà — ðàñòâîð ìîãóò ïðî-

òåêàòü ïàðàëëåëüíûå ïðîòîëèòè÷åñêèå ïðîöåñ-

ñû, îïèñàíèå êîòîðûõ ìîæåò áûòü äîñòàòî÷íî

ñëîæíûì.

Èçó÷åíèå çàâèñèìîñòè ïîòåíöèàëà ÈÑÝ íà

îñíîâå ÈÀ äèêëîôåíàêà è òîëóèäèíîâîãî ãîëóáî-

ãî îò pH (ðèñ. 2) ïîêàçàëî, ÷òî ïðè ðàçëè÷íûõ

êîíöåíòðàöèÿõ äèêëîôåíàêà ïîòåíöèàë ñîõðàíÿ-

åò ïîñòîÿííîå çíà÷åíèå â èíòåðâàëå pH 7 – 11,

îäíàêî ïðè ïåðåõîäå â áîëåå êèñëóþ îáëàñòü íà-

áëþäàåòñÿ ñêà÷îê ïîòåíöèàëà (îñîáåííî äëÿ ðàñ-

òâîðîâ ñ íèçêèì çíà÷åíèåì pC). Âîçìîæíî, ýòî

îáúÿñíÿåòñÿ ðàçíûì êîíöåíòðàöèîííûì ñîîòíî-

øåíèåì ìîëåêóëÿðíîé è èîííîé ôîðì äèêëîôå-

íàêà ïðè ðàçíîì çíà÷åíèè pH âîäíîãî ðàñòâîðà

(pKa = 4,15).

Âðåìÿ îòêëèêà. Îöåíèâàëè âðåìÿ îòêëèêà,

íåîáõîäèìîå äëÿ òîãî, ÷òîáû ïîòåíöèàë ìåìáðàí-

íîãî ýëåêòðîäà äîñòèã ðàâíîâåñíîãî çíà÷åíèÿ

(±1 ìÂ) ïîñëå ïîãðóæåíèÿ â ðàñòâîðû äèêëî-

ôåíàêà, ðàçëè÷àþùèåñÿ ïî êîíöåíòðàöèè â ïÿòü

ðàç. Ñðåäíåñòàòèñòè÷åñêîå âðåìÿ îòêëèêà äëÿ

êîíöåíòðàöèé >10–5 ìîëü/ë ñîñòàâëÿëî 3 ñ

(ðèñ. 3); ïîòåíöèàë îñòàâàëñÿ ïîñòîÿííûì â òå÷å-

íèå 10 ìèí. Ìåìáðàííûé ñåíñîð ðàáîòàë ñòà-

áèëüíî ïî êðàéíåé ìåðå òðè ìåñÿöà.

Áûëî èññëåäîâàíî òàêæå âëèÿíèå êîíöåíòðà-

öèè ôîíîâîãî ýëåêòðîëèòà (KCl), ðåãóëèðóþùåãî

îáùóþ èîííóþ ñèëó. Åå óâåëè÷åíèå ïðàêòè÷åñêè

íå âëèÿåò íà ýëåêòðîäíûå õàðàêòåðèñòèêè, çà-

ìåòíû èçìåíåíèÿ ëèøü â çíà÷åíèÿõ Cmin. Âîîá-

ùå, ïðè âûáîðå ïðèðîäû è êîíöåíòðàöèè ôîíî-

âîãî ýëåêòðîëèòà äëÿ èçìåðåíèÿ ýëåêòðîäíîãî

ïîòåíöèàëà âàæíî, ÷òîáû àíèîí ýëåêòðîëèòà íå

êîíêóðèðîâàë ñ ïîòåíöèàëîïðåäåëÿþùèì àíèî-

íîì çà ìåñòî â ìåìáðàíå [28].

Ñåëåêòèâíîñòü. Äëÿ îöåíêè ïîòåíöèîìåòðè-

÷åñêîé ñåëåêòèâíîñòè ýëåêòðîäîâ èñïîëüçîâàëè

ðåêîìåíäîâàííûé êîìèññèåé ÈÞÏÀÊ ìåòîä ñìå-

øàííûõ ðàñòâîðîâ ñ ïîñòîÿííîé êîíöåíòðàöèåé

ìåøàþùåãî èîíà. Êîýôôèöèåíò ñåëåêòèâíîñòè

âû÷èñëÿëè ïî ôîðìóëå [29] êàê ñîîòíîøåíèå àê-

òèâíîñòåé îïðåäåëÿåìîãî è ìåøàþùåãî èîíîâ:

K
M S�

nom = aM/aS.

Äëÿ æèäêîñòíûõ ìåìáðàí ïîòåíöèîìåòðè÷å-

ñêóþ ñåëåêòèâíîñòü äîñòàòî÷íî ñëîæíî îöåíèòü,

òàê êàê îíà çàâèñèò îò ýêñòðàêöèîííîé ñåëåêòèâ-

íîñòè ðàñòâîðèòåëÿ è îò ñïåöèôè÷íîñòè ñâÿçè,

êîòîðóþ àêòèâíûå öåíòðû îáðàçóþò ñ ïðîòèâî-

èîíàìè [29].

Ïîëó÷åííûå çíà÷åíèÿ êîýôôèöèåíòîâ ñåëåê-

òèâíîñòè, âû÷èñëåííûå èç ýêñïåðèìåíòàëüíûõ

äàííûõ, ïðèâåäåíû â òàáë. 2. Êàê âèäíî èç ïðè-

âåäåííûõ äàííûõ, áîëüøèíñòâî èññëåäîâàííûõ

èîíîâ íå ñîçäàâàëè ïîìåõ ïðè ðàáîòå ìåìáðàííî-

ãî ñåíñîðà, õàðàêòåðèçóþùåãîñÿ âûñîêèìè çíà-

÷åíèÿìè êîýôôèöèåíòà ñåëåêòèâíîñòè ïî îòíî-

øåíèþ ê äèêëîôåíàê-èîíàì. Êðîìå òîãî, â

òàáë. 2 äëÿ ñðàâíåíèÿ ïðèâåäåíû êîýôôèöèåíòû

ñåëåêòèâíîñòè äðóãèõ ÈÑÝ äëÿ îïðåäåëåíèÿ äèê-

ëîôåíàêà.

Â ëèòåðàòóðå îïèñàíû ìåòîäû îñàäî÷íîãî

òèòðîâàíèÿ, êîãäà îïðåäåëÿþò ñîñòàâ îñàäêà è

ïðîèçâåäåíèå ðàñòâîðèìîñòè àíàëèçèðóåìûõ âå-

ùåñòâ [30, 31]. Îñíîâíîå òðåáîâàíèå, ïðåäúÿâ-

ëÿåìîå ê ýëåêòðîäó, — ýòî åãî îáðàòèìîñòü êàê ïî

îòíîøåíèþ ê êàòèîíó, òàê è àíèîíó. Íàìè ïîêà-

çàíî, ÷òî ýëåêòðîä íà îñíîâå ÈÀ äèêëîôåíàêà è
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Ðèñ. 2. Çàâèñèìîñòü ýëåêòðîäíîãî ïîòåíöèàëà îò pH ñðå-

äû ïðè ðàçíûõ çíà÷åíèÿõ pC äèêëîôåíàêà: 1 — 3; 2 —

3,3; 3 — 2,0 (ìåìáðàíà: 7 % ÈÀ; 56 % ÄÁÔ; 0,1 Ì KCl)

Fig. 2. The dependence of the electrode potential on the pH

value of the test solution at different pC values of diclofenac

(membrane: 7% IA; 56% DBPh, 0.1 M KCl); 1 — pC(Dicl) =

= 3; 2 — pC(Dicl) = 3.3; 3 — pC(Dicl) = 2.0)
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Ðèñ. 3. Âðåìÿ îòêëèêà ýëåêòðîäà ïðè ðàçëè÷íûõ ñîäåð-

æàíèÿõ äèêëîôåíàêà (pH 8; 0,1 Ì KCl; 7 % ÈÀ; ÄÁÔ)

Fig. 3. Electrode response time to diclofenac ions (pH 8;

0.1 M KCl; 7% IA; DBP)



òîëóèäèíîâîãî ãîëóáîãî ÿâëÿåòñÿ ÷óâñòâèòåëü-

íûì ê êàòèîíó êðàñèòåëÿ. Êðóòèçíà ýëåêòðîäíîé

ôóíêöèè ñîñòàâëÿåò 30 ± 2 ìÂ/pC, åå ëèíåéíîñòü

íàáëþäàåòñÿ â ïðåäåëàõ 1 · 10–5 – 1 · 10–3 ìîëü/ë

òîëóèäèíîâîãî ãîëóáîãî, íèæíèé ïðåäåë îïðåäå-

ëåíèÿ îñíîâíîãî êðàñèòåëÿ ðàâåí 4 · 10–6 ìîëü/ë.

Ñîñòàâ àññîöèàòà, âåðîÿòíî, áóäåò îïðåäå-

ëÿòüñÿ ñîîòíîøåíèåì êîìïîíåíòîâ â òî÷êå ýêâè-

âàëåíòíîñòè ïðè òèòðîâàíèè äèêëîôåíàêà ñîîò-

âåòñòâóþùèì îñíîâíûì êðàñèòåëåì:

mR+ + nDicl–� RmDicln�.
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Òàáëèöà 2. Êîýôôèöèåíòû ñåëåêòèâíîñòè ðàçðàáîòàííîãî è äðóãèõ äèêëîôåíàê-ñåëåêòèâíûõ ýëåêòðîäîâ

Table 2. The selectivity coefficients of the developed and other diclofenac-selective electrodes

Ñîïóòñòâóþùèé

èîí

Êîýôôèöèåíò ñåëåê-

òèâíîñòè –lg KDCF I

pot

,

Äðóãèå ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèå ñåíñîðû

Fe(II)-ôòàëîöèàíèí, [19] Êîìïëåêñ ÄÊ ñ ÃÄÏÁ, [17] Pt|Hg
2
(DFC)

2
|ãðàôèò, [18]

Cl� 5,0 2,3 2,6 0,36

Br� 4,6 3,3 3,3 —

I� 3,3 2,9 — —

SCN� 3,7 3,5 — —

ClO4
� 3,1 — — —

IO3
� — 3,3 — —

NO2
� — 3,2 — —

NO3
� 5,0 2,0 2,3 —

SO4
2� 4,8 3,0 — 3,9

PO4
3� — 3,8 — —

Îêñàëàò- — 3,8 — 2,1

Áåíçîàò- 4,9 3,3 — 2,1

Ñàëèöèëàò- 2,3 2,7 — 2,0

Ôòàëàò- — 3,3 — 2,1

Ãëþêîçà 5,0 3,2 2,8 —

Mg2+ 5,1 — 3,2 —

Ca2+ 5,0 — 3,1 —

Na+ 5,1 — 1,3 —

K+ 5,0 — 3,0 —

Ãëèöèí 5,1 — 2,6 —

Ãèñòèäèí 5,0 — — —

Ïðèìå÷àíèå. «—» — íåò äàííûõ.

0 2 4 6 8 10 12 14 16

80

100

120

140

160

V
R

+, ìë

E, ìÂ

0

5

10

15

20

25

Ä
Ä

E
V

/

2 4 6 8 10 12 14 16

V
R

+, ìë

à á

Ðèñ. 4. Èíòåãðàëüíàÿ (à) è äèôôåðåíöèàëüíàÿ (á) êðèâûå òèòðîâàíèÿ 10 ìë 0,01 Ì ðàñòâîðà äèêëîôåíàêà 0,01 Ì ðàñ-

òâîðîì òîëóèäèíîâîãî ãîëóáîãî

Fig. 4. Integral (a) and differential (b) titration curves for 10 ml of 0.01 M diclofenac solution with 0.01 M toluidine blue



Èç ðèñ. 4, íà êîòîðîì ïðèâåäåíû èíòåãðàëü-

íàÿ è äèôôåðåíöèàëüíàÿ êðèâûå îñàäî÷íîãî

òèòðîâàíèÿ äèêëîôåíàêà ðàñòâîðîì îñíîâíîãî

êðàñèòåëÿ, âèäíî, ÷òî ïðè âçàèìîäåéñòâèè äèê-

ëîôåíàêà ñ òîëóèäèíîâûì ãîëóáûì îáðàçóåòñÿ

èîííûé àññîöèàò ñîñòàâà 1:1. Ýòî ìîæíî èñïîëü-

çîâàòü è äëÿ îïðåäåëåíèÿ ìàêðîêîëè÷åñòâ äèêëî-

ôåíàêà.

Àíàëèòè÷åñêîå èñïîëüçîâàíèå. ×òîáû îöå-

íèòü ýôôåêòèâíîñòü ïîòåíöèîìåòðè÷åñêîãî ñåí-

ñîðà äëÿ îïðåäåëåíèÿ äèêëîôåíàêà â ðåàëüíûõ

îáðàçöàõ, îïðåäåëÿëè åãî ñîäåðæàíèå â ôàðìà-

öåâòè÷åñêèõ ïðåïàðàòàõ (êàïñóëàõ, èíúåêöèÿõ,

ìàçÿõ). Ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 3 íàðÿ-

äó ñ ðåçóëüòàòàìè, ïîëó÷åííûìè ìåòîäîì ïîòåí-

öèîìåòðè÷åñêîãî òèòðîâàíèÿ [1], è ñåðòèôèöèðî-

âàííûìè çíà÷åíèÿìè ñîäåðæàíèÿ.

Îáðàçöû ðàñòâîðîâ äëÿ èíúåêöèé è ãåëåé, êî-

òîðûå ñîäåðæàëè äèêëîôåíàê, ïåðåä àíàëèçîì

ðàñòâîðÿëè â äèñòèëëèðîâàííîé âîäå, à êàïñóëû

è òàáëåòêè ïðåäâàðèòåëüíî ðàñòèðàëè â ïîðîøîê

â àãàòîâîé ñòóïêå è ðàñòâîðÿëè â ôîíîâîì ýëåê-

òðîëèòå. Ðàñòâîð ôèëüòðîâàëè ÷åðåç áóìàãó äëÿ

óäàëåíèÿ òâåðäûõ ÷àñòèö. Èîííóþ ñèëó ðàñòâî-

ðîâ ïîääåðæèâàëè 0,1 Ì KCl ïðè pH 8. Â ïîëó-

÷åííûé ðàñòâîð ïîãðóæàëè äèêëîôåíàê-ñåëåê-

òèâíûé ýëåêòðîä è ýëåêòðîä ñðàâíåíèÿ. Êîíöåí-

òðàöèþ äèêëîôåíàêà íàõîäèëè ïî ãðàäóèðîâî÷-

íîìó ãðàôèêó.

Ïðèâåäåííûå â òàáë. 3 ðåçóëüòàòû ïîêàçû-

âàþò óäîâëåòâîðèòåëüíîå ñîâïàäåíèå [1], ÷òî

ñâèäåòåëüñòâóåò î íåçíà÷èòåëüíîì âëèÿíèè íà

ðàáîòó ñåíñîðà äðóãèõ àíèîíîâ, à òàêæå êà-

òèîíîâ, ïðèñóòñòâóþùèõ â ôàðìàöåâòè÷åñêèõ

ïðåïàðàòàõ.

Çàêëþ÷åíèå

Òàêèì îáðàçîì, ðàçðàáîòàí íîâûé ïîòåíöèî-

ìåòðè÷åñêèé ñåíñîð (ÈÑÝ) äëÿ îïðåäåëåíèÿ äèê-

ëîôåíàêà â ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ïðåïàðàòàõ,

õàðàêòåðèçóþùèéñÿ áûñòðûì îòêëèêîì (2 – 3 ñ),

øèðîêîé îáëàñòüþ ëèíåéíîñòè ýëåêòðîäíîé

ôóíêöèè, âûñîêèì êîýôôèöèåíòîì ñåëåêòèâ-

íîñòè, à òàêæå ïðîñòîòîé ïðèìåíåíèÿ è íèçêîé

ñåáåñòîèìîñòüþ. Ïðåäëîæåííûé ñåíñîð áûë àï-

ðîáèðîâàí ïðè àíàëèçå ðÿäà ôàðìàöåâòè÷åñêèõ

ïðåïàðàòîâ íà ñîäåðæàíèå äèêëîôåíàêà.
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