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Ýêñïðåññíîå îïðåäåëåíèå öåôàëîñïîðèíîâûõ àíòèáèîòèêîâ â áèîëîãè÷åñêèõ æèäêîñòÿõ

íåîáõîäèìî äëÿ îöåíêè ôèçèîëîãè÷åñêèõ è áèîõèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, ïðîòåêàþùèõ â îð-

ãàíèçìå. Ðàçðàáîòàíû ïëàíàðíûå íåìîäèôèöèðîâàííûå è ìîäèôèöèðîâàííûå ïîëèàíè-

ëèíîì (0,3 – 1 %), íàíî÷àñòèöàìè NiZnFeO è èõ áèíàðíûìè ñìåñÿìè ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèå

ñåíñîðû ðàçëè÷íûõ òèïîâ íà îñíîâå àññîöèàòîâ òåòðàäåöèëàììîíèÿ (ÒÄÀ) ñ êîìïëåêñíû-

ìè ñîåäèíåíèÿìè ñåðåáðî(I) — â-ëàêòàì, ÷óâñòâèòåëüíûå ê öåôàçîëèíó (Cef), öåôóðîêñè-

ìó (Cefur) è öåôòðèàêñîíó (Ceftr). Â ñåíñîðàõ I òèïà ýëåêòðîäíî-àêòèâíûå êîìïîíåíòû

(ÝÀÑ) è ìîäèôèêàòîðû âíîñèëè â óãëåðîäñîäåðæàùèå ÷åðíèëà, â ñåíñîðàõ II òèïà èñïîëü-

çîâàëè ïîëèâèíèëõëîðèäíûå ïëàñòèôèöèðîâàííûå íåìîäèôèöèðîâàííûå è ìîäèôèöè-

ðîâàííûå ìåìáðàíû íà îñíîâå [Ag2(Ceftr)2]2 · 2ÒÄÀ. Îöåíåíû ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèå è

îïåðàöèîííûå õàðàêòåðèñòèêè íåìîäèôèöèðîâàííûõ è ìîäèôèöèðîâàííûõ ïëàíàðíûõ

ñåíñîðîâ â âîäíûõ ðàñòâîðàõ öåôàçîëèíà, öåôóðîêñèìà, öåôòðèàêñîíà è íà ôîíå ðîòîâîé

æèäêîñòè. Ïîêàçàíî, ÷òî ââåäåíèå ìîäèôèêàòîðîâ â óãëåðîäñîäåðæàùèå ÷åðíèëà ñåíñîðîâ

ïðèâîäèò ê ñòàáèëèçàöèè èõ ïîòåíöèàëà, óâåëè÷åíèþ óãëîâûõ êîýôôèöèåíòîâ ýëåêòðî-

äíûõ ôóíêöèé, ñíèæåíèþ ïðåäåëà îáíàðóæåíèÿ àíòèáèîòèêîâ äî 1,7 · 10–5 ìîëü/ë, óìåíü-

øåíèþ âðåìåíè îòêëèêà è äðåéôà ïîòåíöèàëà. Íàèáîëåå ýôôåêòèâíûì ìîäèôèêàòîðîì

îêàçàëèñü íàíî÷àñòèöû NiZnFeO. Äëÿ ñåíñîðîâ II òèïà ýëåêòðîäíûå ôóíêöèè ëèíåéíû â

èíòåðâàëå êîíöåíòðàöèé 3,1 · 10–5 – 0,1 · 10–1 ìîëü/ë öåôòðèàêñîíà. Â çàâèñèìîñòè îò ñî-

äåðæàíèÿ ÝÀÑ â ôàçå ìåìáðàí íåìîäèôèöèðîâàííûõ ïëàíàðíûõ ñåíñîðîâ óãëîâûå êîýô-

ôèöèåíòû ýëåêòðîäíûõ ôóíêöèé èçìåíÿþòñÿ â ïðåäåëàõ 25 – 27 ìÂ/pC è ñîîòâåòñòâóþò

íåðíñòîâñêèì çíà÷åíèÿì äëÿ äâóçàðÿäíûõ èîíîâ. Èíòåðâàëû ëèíåéíîñòè ýëåêòðîäíûõ

ôóíêöèé ñåíñîðîâ èäåíòè÷íû ïðè âñåõ èññëåäóåìûõ êîíöåíòðàöèÿõ ÝÀÑ; ñ óâåëè÷åíèåì

CÝÀÑ óìåíüøàþòñÿ äðåéô ïîòåíöèàëà è âðåìÿ îòêëèêà. Ðàçðàáîòàííûå ïëàíàðíûå ñåíñî-

ðû èñïîëüçîâàëè äëÿ îïðåäåëåíèÿ öåôàëîñïîðèíîâûõ àíòèáèîòèêîâ â ìîäåëüíûõ âîäíûõ

ðàñòâîðàõ, ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòàõ è ðîòîâîé æèäêîñòè.
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Pluripotential cephalosporin antibiotics of different generations active against Gram-negative bacteria are

used when treating urinary tract infections, mild and moderate pyelonephritis, acute otitis in children,
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etc. Rapid determination of cephalosporin antibiotics in the biological fluids is important to evaluate phys-

iological and biochemical processes resulting from their metabolism in a human organism. Planar

potentiometric sensors of different types — unmodified and modified with polyaniline (0.3 – 1%),

NiZnFeO nanoparticles, and their binary mixes — are developed on the basis of associates of tetra-

decylammonium (TDA) with complex compounds silver (I) — â-lactam [Ag (I) – (â-lac)
2
] which are sensi-

tive to some cephalosporin antibiotics, i.e., cefazoline (Cef), cefuroksime (Cefur) and ceftriaksone (Ceftr).

In the sensors of type I, electrode-active components (EAC) and modifiers were added to carbon-contain-

ing ink, whereas in type II sensors the polyvinylchloride plasticized unmodified and modified membranes

based on [Ag
2
(Ceftr)

2
]
2

· 2TDA were used. Electroanalytic and operational characteristics of unmodified

and modified planar sensors in aqueous solutions of cefazoline, cefuroxime, ceftriaxone and against the

background of oral fluid were estimated. It is shown that introduction of the modifiers into sensor mem-

branes leads to stabilization of their potential, increases angular coefficients of electrode functions, de-

creases the antibiotic detection limit to 1.7 × 10–5 M, reduces the response time and potential drift.

Nanoparticles of NiZnFeO appeared to be the most effective modifier. For the sensors of type II linearity of

electrode functions is observed in the range of ceftriaxone concentrations of 3.1 × 10–5 – 0.1 × 10–1 M.

Depending on the content of the electrode active components in the membrane phase of the unmodified

planar sensors, the values of the angular coefficients of the electrode functions vary within 25 – 27 mV/pC

and correspond to the values of the non-static value for doubly-charged ions. The linearity intervals of sen-

sor electrode functions are identical at all EAC concentrations under study; as Ceas increases, potential

drift and response time decreases. The developed planar sensors were used for determination of

cephalosporin antibiotics in model aqueous solutions, medicinal preparations and oral fluid.

Keywords: cefazoline; cefuroxime; ceftriaxone; potentiometric sensor; polyaniline; nanoparticles; medici-

nal and biological media.

Ââåäåíèå

Â ïîñëåäíåå âðåìÿ äëÿ àíàëèçà ðàçëè÷íûõ

îáúåêòîâ âñå ÷àùå èñïîëüçóþò ïëàíàðíûå ñåíñî-

ðû, äîñòîèíñòâàìè êîòîðûõ ÿâëÿþòñÿ íèçêàÿ

ñòîèìîñòü, ïðîñòîòà èçãîòîâëåíèÿ, âîçìîæíîñòü

ìèíèàòþðèçàöèè è ðàáîòû â ðåæèìå online. Ñïî-

ñîáû èçãîòîâëåíèÿ ìåìáðàí, óãëåðîäñîäåðæàùèõ

÷åðíèë ñåíñîðîâ, ÷óâñòâèòåëüíûõ ê ïîâåðõíîñò-

íî-àêòèâíûì âåùåñòâàì, îïòèìèçèðîâàíû àâòî-

ðàìè ðàáîòû [1], âëèÿíèå òèïà è ñîäåðæàíèÿ

ïëàñòèôèêàòîðîâ íà õàðàêòåðèñòèêè ñåíñîðîâ

ðàññìîòðåíî â ðàáîòå [2].

Ñðàâíåíèå ïëàíàðíûõ ýëåêòðîäîâ, èçãî-

òîâëåííûõ ñ èñïîëüçîâàíèåì äâóõ êîììåð÷åñêèõ

óãëåðîäíûõ ÷åðíèë, ïðîâåäåíî â ðàáîòå [3]. Ïî-

âåðõíîñòü ýëåêòðîäîâ îáðàáàòûâàëè ñ ïîìîùüþ

óëüòðàçâóêà è ýëåêòðîõèìè÷åñêîãî àíîäèðîâà-

íèÿ. Ïðè îáðàáîòêå ýëåêòðîäîâ äèìåòèëôîðìà-

ìèäîì óëó÷øàëèñü èõ ýëåêòðîõèìè÷åñêèå õàðàê-

òåðèñòèêè [4].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âñå áîëüøå âíèìàíèå óäå-

ëÿþò ïîèñêàì íîâûõ ìîäèôèêàòîðîâ ïîâåðõíî-

ñòè ýëåêòðîäîâ. Íàèáîëåå ïåðñïåêòèâíûì â ýëåê-

òðîõèìè÷åñêîì àíàëèçå ÿâëÿåòñÿ ìîäèôèöèðîâà-

íèå ñåíñîðîâ ìàòåðèàëàìè íà îñíîâå óãëåðîäà,

íàíî÷àñòèö ìåòàëëîâ è èõ îêñèäîâ, êîòîðûå õà-

ðàêòåðèçóþòñÿ âûñîêîé ýëåêòðîïðîâîäíîñòüþ,

èìåþò øèðîêóþ îáëàñòü ïîëÿðèçóåìîñòè, íèçêèé

ôîíîâûé òîê, à òàêæå îòëè÷àþòñÿ íèçêîé ñòîè-

ìîñòüþ [5].

Ýëåêòðîäû ñ òðàôàðåòíîé ïå÷àòüþ, ìîäèôè-

öèðîâàííûå îêñèäîì ãðàôåíà è íàíî÷àñòèöàìè

çîëîòà, èñïîëüçîâàëè äëÿ îïðåäåëåíèÿ äîôàìè-

íà, àñêîðáèíîâîé è ìî÷åâîé êèñëîò â ìî÷å ÷åëî-

âåêà [6]; ìîäèôèöèðîâàííûå îêñèäîì ãðàôåíà è

íàíî÷àñòèöàìè äèîêñèäà ìàðãàíöà — äëÿ îïðå-

äåëåíèÿ êîýíçèìà Q-10 è á-ëèïîåâîé êèñëîòû â

ïèùåâûõ ïðîäóêòàõ [7]; ìîäèôèöèðîâàííûå íà-

íî÷àñòèöàìè çîëîòà — äëÿ îïðåäåëåíèÿ ëåâîäî-

ïû â ñûâîðîòêå êðîâè ÷åëîâåêà [9], òðåñòàçû â

îáðàçöàõ ðàñòåíèé [8], ãåíòàìèöèíà â ôàðìàöåâ-

òè÷åñêèõ ïðåïàðàòàõ [10], ôëóêëîêñàöèëëèíà â

ïëàçìå êðîâè è ìî÷å ÷åëîâåêà [11].

Ìîäèôèöèðîâàííûå òâåðäîêîíòàêòíûå è

ïëàíàðíûå ñåíñîðû íà îñíîâå óãëåðîäíûõ ìàòå-

ðèàëîâ äëÿ îïðåäåëåíèÿ öåôóðîêñèìà è öåôà-

ëåêñèíà ïðåäëîæåíû àâòîðàìè ðàáîò [12, 13].

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü àêòóàëüíîé ïðîáëåìîé

ÿâëÿåòñÿ îñóùåñòâëåíèå ëåêàðñòâåííîãî ìîíèòî-

ðèíãà, êîòîðûé îáåñïå÷èâàåò âûáîð àäåêâàòíîé

èíäèâèäóàëüíîé äîçû è ñõåìû ïðèìåíåíèÿ àíòè-

áèîòèêîâ äëÿ ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè è áåçî-

ïàñíîñòè ëå÷åíèÿ. Öåôàëîñïîðèíîâûå àíòèáèî-

òèêè ðàçëè÷íûõ ïîêîëåíèé, îáëàäàþùèå øèðî-

êèì ñïåêòðîì àêòèâíîñòè â îòíîøåíèè ãðàìîòðè-

öàòåëüíûõ áàêòåðèé, ïðèìåíÿþò ïðè ëå÷åíèè

èíôåêöèé ìî÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé, ïèåëîíåôðèòà

ëåãêîé è ñðåäíåé òÿæåñòè, îñòðîãî îòèòà ó äåòåé

è äð. [14, 15]. Ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ â çíà÷è-

òåëüíîé ñòåïåíè çàâèñèò îò èíäèâèäóàëüíîãî

âîñïðèÿòèÿ ïðåïàðàòà, ñòåïåíè íàêîïëåíèÿ âå-

ùåñòâà îðãàíàìè è òêàíÿìè, à òàêæå îò âðåìåíè

ðàñïàäà àíòèáèîòèêà â îðãàíèçìå. Ýêñïðåññíîå

îïðåäåëåíèå öåôàëîñïîðèíîâûõ àíòèáèîòèêîâ â

áèîëîãè÷åñêèõ æèäêîñòÿõ íåîáõîäèìî äëÿ îöåí-

êè ôèçèîëîãè÷åñêèõ è áèîõèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ

îðãàíèçìà.

Â îñíîâíîì äëÿ îïðåäåëåíèÿ öåôàëîñïîðè-

íîâûõ àíòèáèîòèêîâ â ëåêàðñòâåííûõ è áèîëî-

ãè÷åñêèõ ñðåäàõ èñïîëüçóþò ñïåêòðîìåòðè÷å-

ñêè÷åñêèå, õðîìàòîãðàôè÷åñêèå è âîëüòàìïåðî-

ìåòðè÷åñêèå ìåòîäû àíàëèçà [6]. Ïîòåíöèîìåò-

ðè÷åñêèå ñåíñîðû ïîçâîëÿþò ïðîâîäèòü ýêñ-

ïðåññíîå îïðåäåëåíèå ðàçëè÷íûõ âåùåñòâ, â òîì

6 «Çàâîäcêàÿ ëàáîpàòîpèÿ. Äèàãíîcòèêà ìàòåpèàëîâ». 2020. Òîì 86. ¹ 9



÷èñëå è â ìèêðîîáúåìàõ ïðîá. Â ëèòåðàòóðå îïè-

ñàíû ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèå ñåíñîðû, ÷óâñòâè-

òåëüíûå ê íåêîòîðûì â-ëàêòàìíûì àíòèáèîòè-

êàì [12, 13, 16].

Â ïîñëåäíåå âðåìÿ âñå áîëüøåå âíèìàíèå

ïðèâëåêàþò ïðîñòûå, áåçáîëåçíåííûå, íåèíâà-

çèâíûå ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ, òàêèå êàê ñàëèâà-

äèàãíîñòèêà. Ñìåøàííàÿ ñëþíà (ðîòîâàÿ æèä-

êîñòü — ÆÐÏ) îáëàäàåò öåëûì ñïåêòðîì ñâîéñòâ,

÷òî ïîçâîëÿåò ïðèìåíÿòü åå äëÿ èññëåäîâàíèÿ

ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé [17]. Ñóùå-

ñòâóåò âûðàæåííàÿ ñâÿçü ìåæäó õàðàêòåðèñòèêà-

ìè ñëþíû è ïàðàìåòðàìè êðîâè [18].

Öåëü íàñòîÿùåé ðàáîòû — ñîçäàíèå íåìîäè-

ôèöèðîâàííûõ è ìîäèôèöèðîâàííûõ ïëàíàð-

íûõ ïîòåíöèîìåòðè÷åñêèõ ñåíñîðîâ ðàçëè÷íûõ

òèïîâ íà îñíîâå àññîöèàòîâ òåòðàäåöèëàììî-

íèÿ (TDA) ñ êîìïëåêñíûìè ñîåäèíåíèÿìè ñåðåá-

ðî (²) — â-ëàêòàì äëÿ ýêñïðåññíîãî äåòåêòèðîâà-

íèÿ íåêîòîðûõ öåôàëîñïîðèíîâûõ àíòèáèîòèêîâ

â âîäíûõ è áèîëîãè÷åñêèõ ñðåäàõ.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü

Àïïàðàòóðà è ðåàêòèâû. Îáúåêòàìè íàñòîÿ-

ùåãî èññëåäîâàíèÿ ñëóæèëè öåôàëîñïîðèíîâûå

àíòèáèîòèêè ðàçëè÷íûõ ïîêîëåíèé: öåôàçîëèí

(Cef) — êèñëîòíûé àíòèáèîòèê ² ïîêîëåíèÿ —

;

öåôóðîêñèì (Cefur1) — êèñëîòíûé àíòèáèîòèê ²²

ïîêîëåíèÿ —

;

öåôòðèàêñîí (Ceftr) — àìôîòåðíûé àíòèáèîòèê

²²² ïîêîëåíèÿ —

;

öåôóðîêñèì àêñåòèë — ýôèð öåôóðîêñèìà —

.

Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ 0,01 Ì ðàñòâîðîâ àíòè-

áèîòèêîâ èñïîëüçîâàëè ñëåäóþùèå ïðåïàðàòû:

«Öåôàçîëèí» ïðîèçâîäñòâà ÎÀÎ «Áèîñèíòåç»

(ã. Ïåíçà); «Öåôóðóñ» (ÎÀÎ «Ñèíòåç», ã. Êóðãàí);

«Öåôóðîêñèì» (ÎÀÎ «Êðàñôàðìà», ã. Êðàñíî-

ÿðñê); «Öåôóðàáîë» (ÎÎÎ «ÀÁÎËìåä», ã. Íîâî-

ñèáèðñê); «Öåôòðèàêñîí» (Vertex Exports, Èíäèÿ

è ÎÀÎ «Áèîñèíòåç», ã. Ìîñêâà) — â âèäå ïîðîø-

êîâ ïî 1,0 ã âî ôëàêîíàõ è «Öåôóðîêñèì àêñå-

òèë» — â ôîðìå ñóñïåíçèè «Çèííàò» (Glaxo Ope-

rations UK, Ltd, Âåëèêîáðèòàíèÿ).

Íàâåñêè ïðåïàðàòîâ ðàñòâîðÿëè â äèñòèëëè-

ðîâàííîé âîäå; ðàáî÷èå ðàñòâîðû ñ êîíöåíòðà-

öèÿìè 1 · 10–2, 5 · 10–3; 1 · 10–3; 5 · 10–4; 1 · 10–4,

1 · 10–5 ìîëü/ë ïîëó÷àëè ïîñëåäîâàòåëüíûì ðàç-

áàâëåíèåì èñõîäíûõ ðàñòâîðîâ.

Â êà÷åñòâå ýëåêòðîäíî-àêòèâíûõ ñîåäèíåíèé

(ÝÀÑ) èñïîëüçîâàëè èîííûå àññîöèàòû òåòðà-

äåöèëàììîíèÿ ñ êîìïëåêñíûìè ñîåäèíåíèÿìè

Ag (I) – â-lac. 0,01 Ì ðàñòâîð áðîìèäà òåòðàäå-

öèëàììîíèÿ (Sigma Aldrich) ãîòîâèëè ðàñòâîðå-

íèåì 0,0329 ã âåùåñòâà â 5 ìë õëîðîôîðìà (â äå-

ëèòåëüíîé âîðîíêå). Ðàñòâîðû íèòðàòà ñåðåáðà

(0,01 Ì) è õëîðèäà íàòðèÿ (0,1 Ì) ãîòîâèëè ðàñ-

òâîðåíèåì òî÷íûõ íàâåñîê â äèñòèëëèðîâàííîé

âîäå.

Ìîäèôèêàòîðàìè ñëóæèëè êîììåð÷åñêèå

ïðåïàðàòû: ïîëèàíèëèí (ýìåðàëüäèí) (ÏÀÍè)

,

íàíî÷àñòèöû NiZnFeO (d = 50, Sigma-Aldrich) è

áèíàðíûå ñìåñè ÏÀÍè ñ íàíî÷àñòèöàìè â ñîîò-

íîøåíèè 1:1.

Ñèíòåç ÝÀÑ — [Ag(â-lac)2]ÒÄÀ — îñóùåñòâ-

ëÿëè â äâà ýòàïà: 1) 5 ìë 0,02 Ì âîäíîãî ðàñòâîðà

öåôòðèàêñîíà (öåôàçîëèíà, öåôóðîêñèìà) ïîìå-

ùàëè â êîíè÷åñêóþ êîëáó, äîáàâëÿëè 5 ìë 0,01 Ì

ðàñòâîðà íèòðàòà ñåðåáðà è 1 – 2 êàïëè NaOH

äëÿ ñîçäàíèÿ ùåëî÷íîé ñðåäû (ðÍ � 8), ñìåñü

òùàòåëüíî ïåðåìåøèâàëè; 2) â äåëèòåëüíóþ âî-

ðîíêó ïîìåùàëè 5 ìë âîäíîãî ðàñòâîðà êîì-

ïëåêñíîãî ñîåäèíåíèÿ ñåðåáðî (²) — àíòèáèîòèê

è 5 ìë 0,01 Ì ðàñòâîðà ÒÄÀ â õëîðîôîðìå, ïîëó-

÷åííóþ ñìåñü âñòðÿõèâàëè â òå÷åíèå äâóõ ÷àñîâ,

çàòåì õëîðîôîðìíûé ñëîé îòäåëÿëè îò âîäíîé
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ôàçû â ïðåäâàðèòåëüíî âçâåøåííûé áþêñ è îñ-

òàâëÿëè ïîä òÿãîé äî ïîëíîãî èñïàðåíèÿ õëîðî-

ôîðìà.

Ñèíòåç ÝÀÑ ñ èñïîëüçîâàíèåì öåôòðèàêñîíà

îñóùåñòâëÿëè ïî ðåàêöèè

2 2
2 2

2

2 2

2ÒÄÀ Ag Ceftr Ag Ceftr ÒÄÀ� � � �
� �( ) [ ( ) ] · .

Ìåìáðàíû ñåíñîðîâ ñîäåðæàëè â êà÷åñòâå

èíåðòíîé ìàòðèöû ïîëèâèíèëõëîðèä (ÏÂÕ)

ìàðêè Ñ-70 (÷äà), ðàñòâîðèòåëü-ïëàñòèôèêà-

òîð — äèáóòèëôòàëàò (ÄÁÔ) è ýëåêòðîäíî-

àêòèâíîå ñîåäèíåíèå (CÝÀÑ = 1 – 3 %). Â ìîäèôè-

öèðîâàííûõ ìåìáðàíàõ ñîîòíîøåíèå ìîäèôèêà-

òîð:ÝÀÑ = 1:1.

Óãëåðîäñîäåðæàùèå ÷åðíèëà ãîòîâèëè, ïîìå-

ùàÿ â ñòåêëÿííûå áþêñû 0,3627 ã ÄÁÔ, 0,6166 ã

ïîðîøêà óãëåðîäà è 0,0399 ã ÝÀÑ. Áþêñ ïîìåùà-

ëè íà ìàãíèòíóþ ìåøàëêó, ïðè íåáîëüøîì íà-

ãðåâàíèè äîáàâëÿëè 2 ìë ðàñòâîðèòåëÿ (ñìåñü

àöåòîíà è öèêëîãåêñàíîíà â ñîîòíîøåíèè 1:1)

è ïîñòåïåííî — íàâåñêó ÏÂÕ ìàññîé 1,0156 ã.

Ñìåñü ïåðåìåøèâàëè äî ãîìîãåííîãî ñîñòîÿíèÿ.

Îïòèìàëüíîå ñîîòíîøåíèå êîìïîíåíòîâ óãëåðîä-

ñîäåðæàùèõ ÷åðíèë: 30 – 32 % óãëåðîäà, 16 –

18 % ÏÂÕ, 48 – 50 % ïëàñòèôèêàòîðà, 2 – 5 %

ÝÀÑ [13].

Â ðàáîòå èññëåäîâàëè êàê íåìîäèôèöèðîâàí-

íûå ïëàíàðíûå ñåíñîðû (ÝÀÑ âíîñèëè â óãëåðîä-

ñîäåðæàùèå ÷åðíèëà, CÝÀÑ = 2 %), òàê è ìîäèôè-

öèðîâàííûå ñåíñîðû I òèïà (â óãëåðîäñîäåðæà-

ùèå ÷åðíèëà âíîñèëè ÝÀÑ è ìîäèôèêàòîðû —

ïîëèàíèëèí (0,3 – 1,0 %), íàíî÷àñòèöû NiZnFeO

è áèíàðíûå ñìåñè ïîëèàíèëèíà è íàíî÷àñòèö è

II òèïà (íà óãëåðîäñîäåðæàùèå ÷åðíèëà íàíîñè-

ëè ÏÂÕ-ìåìáðàíû, ñîäåðæàùèå 1 – 3 % ÝÀÑ è

ìîäèôèêàòîðû.

Ðàçìåð ñåíñîðîâ ðàçëè÷íûõ òèïîâ ñîñòàâëÿë

30 × 12 ìì (ðèñ. 1). Â êà÷åñòâå ïîäëîæåê èñïîëü-

çîâàëè ÏÂÕ, ïîëèýôèðíîå âîëîêíî, àêðèëîâûé

ïëàñòèê.

Ïîäãîòîâêà ñåíñîðîâ ê ðàáîòå. Ñåíñîðû ïå-

ðåä íà÷àëîì ðàáîòû êîíäèöèîíèðîâàëè â òå÷å-

íèå ñóòîê â 1 · 10–3 Ì ðàñòâîðàõ ñîîòâåòñòâóþùèõ

àíòèáèîòèêîâ.

Èçìåðåíèÿ ÝÄÑ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì

ýëåìåíòîâ ñ ïåðåíîñîì òèïà:

Ag, AgCl/KClíàñ//èññëåäóåìûé ðàñòâîð/óãëå-

ðîäñîäåðæàùèå ÷åðíèëà;

Ag, AgCl/KClíàñ//èññëåäóåìûé ðàñòâîð/ìåìáðà-

íà/ìîäèôèêàòîð/óãëåðîäñîäåðæàùèå ÷åðíèëà.

Êîíòàêò ìåæäó ïîëóýëåìåíòàìè îñóùåñòâëÿ-

ëè ñ ïîìîùüþ ñîëåâîãî ìîñòèêà, çàïîëíåííîãî

íàñûùåííûì ðàñòâîðîì õëîðèäà êàëèÿ; ýëåêòðîä

ñðàâíåíèÿ — õëîðèäñåðåáðÿíûé ÝÂË-1ÌÇ. Çíà-

÷åíèå ÝÄÑ öåïè èçìåðÿëè ñ ïîìîùüþ èîíîìåðà

È-160 Ì ïðè òåìïåðàòóðå 20 ± 3 °C (ïîãðåø-

íîñòü èçìåðåíèÿ ÝÄÑ — ±1 ìÂ).

Äëÿ óäàëåíèÿ áåëêîâûõ êîìïîíåíòîâ èç

ñìåøàííîé ñëþíû äîíîðîâ èñïîëüçîâàëè öåí-

òðèôóãó ÖËÌÈ-Ð10-01 — «Ýëåêîí» (Ðîññèÿ),

âåñû àíàëèòè÷åñêèå HR-250A (252 ã/0,1 ìã, AND,

ßïîíèÿ).

Îáñóæäåíèå ðåçóëüòàòîâ

Öåôàçîëèí è öåôóðîêñèì — àíòèáèîòèêè êè-

ñëîòíîãî òèïà — ïîëíîñòüþ äèññîöèèðóþò ïðè

pH = 5. Öåôàëîñïîðèíû ïîäâåðæåíû ãèäðîëèçó:

ïðè ðàñêðûòèè â-ëàêòàìíîãî êîëüöà îáðàçóåòñÿ

7-àìèíîöåôàëîñïîðàíîâàÿ êèñëîòà [14]. Öåôó-

ðîêñèì àêñåòèë — ýôèð öåôóðîêñèìà — ãèäðîëè-

çóåòñÿ äî öåôóðîêñèìà (â âîäíîé ñðåäå è êèøå÷-

íèêå) [15].

Öåôòðèàêñîí îòíîñèòñÿ ê àíòèáèîòèêàì àì-

ôîòåðíîãî òèïà, â áîêîâîé öåïè ñîäåðæèò àìèíî-

òèàçîëüíóþ ãðóïïó; àòîì àçîòà òèàçîëüíîãî öèê-

ëà ÿâëÿåòñÿ ñëàáîîñíîâíûì è ñïîñîáåí ïðèñîåäè-

íÿòü ïðîòîí. Äëÿ öåôòðèàêñîíà õàðàêòåðíû äâå

êîíñòàíòû êèñëîòíîé äèññîöèàöèè; â âîäíûõ

ðàñòâîðàõ àíòèáèîòèê ñóùåñòâóåò â ôîðìå êàòèî-

íà (â ñèëüíîêèñëîé ñðåäå), öâèòòåð-èîíà (â ñëàáî-

êèñëîé) è äâóçàðÿäíîãî àíèîíà (â íåéòðàëüíîé è

ùåëî÷íîé) [19].

Èçâåñòíî, ÷òî â-ëàêòàìíûå àíòèáèîòèêè îá-

ðàçóþò óñòîé÷èâûå êîìïëåêñíûå ñîåäèíåíèÿ ñ

êàòèîíàìè ìåòàëëîâ [20], ÷òî âëèÿåò íà èõ àíòè-

ìèêðîáíóþ àêòèâíîñòü, òîêñè÷íîñòü è óñòîé÷è-

âîñòü ê ãèäðîëèçó. Êîîðäèíàöèÿ ëèãàíäîâ ïðîèñ-

õîäèò ÷åðåç êàðáîêñèëüíóþ è áåòà-ëàêòàìíóþ

ãðóïïû: êîîðäèíèðóåòñÿ àòîì êèñëîðîäà, òàêæå

âîçìîæíî ó÷àñòèå â êîîðäèíàöèè ãåòåðîöèêëîâ

áîêîâûõ öåïåé, ÷òî óâåëè÷èâàåò óñòîé÷èâîñòü

êîìïëåêñîâ [20]. Ñåðåáðî êàê êèñëîòà Ëüþèñà

ïðîÿâëÿåò ñâîéñòâà àêöåïòîðà è îáðàçóåò äîíîð-

íî-àêöåïòîðíóþ ñâÿçü ñ òèîãðóïïîé öåôàëîñïî-

ðèíîâûõ àíòèáèîòèêîâ, îáðàçóÿ ïðè ýòîì îòðè-

öàòåëüíî çàðÿæåííûå ñîåäèíåíèÿ [21].

Ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì óñòàíîâ-

ëåíû ñîîòíîøåíèÿ êîìïîíåíòîâ â êîìïëåêñíûõ

ñîåäèíåíèÿõ ñåðåáðî (I) – â-ëàêòàì (1:2). Öåôòðè-
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Ðèñ. 1. Êîíñòðóêöèÿ ñåíñîðà, èçãîòîâëåííîãî ìåòîäîì

òðàôàðåòíîé ïå÷àòè: 1 — ïîëèìåðíàÿ ïîäëîæêà; 2 — èçî-

ëÿöèîííûé ñëîé; 3 — ðàáî÷àÿ îáëàñòü; 4 — óãëåðîäñîäåð-

æàùèå ÷åðíèëà ñ ÝÀÑ; 5 — òîêîîòâîä

Fig. 1. Design of screen-printed sensor: 1 — polymer sub-

strate; 2 — insulating layer; 3 — working area; 4 — car-

bon-containing ink with EAC; 5 — electrical lead-out



àêñîí ïðåäïî÷òèòåëüíî îáðàçóåò ïîëèÿäåðíûå

êîìïëåêñû ñîñòàâà Ag L2 2

2� , ÷òî ïîäòâåðæäåíî

äàííûìè ïîòåíöèîìåòðè÷åñêîãî òèòðîâàíèÿ

[20]. Ïîêàçàíî ïðèìåíåíèå àññîöèàòîâ òåòðà-

àëêèëàììîíèÿ ñ êîìïëåêñíûìè ñîåäèíåíèÿìè

Ag – â-lac â êà÷åñòâå àêòèâíûõ êîìïîíåíòîâ ìåì-

áðàí, ÷óâñòâèòåëüíûõ ê â-ëàêòàìíûì àíòèáèîòè-

êàì [22].

Ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèå ñâîéñòâà ïëàíàð-

íûõ ñåíñîðîâ. Âðåìÿ îòêëèêà ñåíñîðîâ îïðå-

äåëÿëè ïðè ñêà÷êîîáðàçíîì èçìåíåíèè êîí-

öåíòðàöèè ðàñòâîðîâ àíòèáèîòèêîâ íà ïîðÿäîê

îò ìåíüøåé êîíöåíòðàöèè ê áîëüøåé. Èññëåäóå-

ìûå ñåíñîðû íà îñíîâå [Ag(â-lac)2]ÒÄÀ õàðàê-

òåðèçóþòñÿ íåáîëüøèì âðåìåíåì îòêëèêà: äëÿ

ìîäèôèöèðîâàííûõ ïîëèàíèëèíîì è íàíî÷àñòè-

öàìè NiZnFeO — â ïðåäåëàõ 5 – 10 ñ, äëÿ íåìîäè-

ôèöèðîâàííûõ — 10 – 20 ñ (òàáë. 1.)

Íà ðèñ. 2 â êà÷åñòâå ïðèìåðà ïðåäñòàâëåíû

ýëåêòðîäíûå ôóíêöèè íåìîäèôèöèðîâàííûõ è

ìîäèôèöèðîâàííûõ ñåíñîðîâ I òèïà â ðàñòâîðàõ

öåôòðèàêñîíà, â òàáë. 1 — ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèå

õàðàêòåðèñòèêè öåôàçîëèí-ñåëåêòèâíûõ ñåíñî-

ðîâ. Ñåíñîðû ïðîÿâëÿþò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èñ-

ñëåäóåìûì àíòèáèîòèêàì è ìîãóò áûòü èñïîëüçî-

âàíû äëÿ èõ îïðåäåëåíèÿ â âîäíûõ ðàñòâîðàõ.

Ìåõàíèçì ôîðìèðîâàíèÿ ïîòåíöèàëîâ îäè-

íàêîâ äëÿ íåìîäèôèöèðîâàííûõ è ìîäèôèöè-

ðîâàííûõ ñåíñîðîâ â ðàñòâîðàõ èññëåäóåìûõ

àíòèáèîòèêîâ: ïîòåíöèàëîïðåäåëÿþùèå ðåàê-

öèè, ïðîòåêàþùèå â óãðåðîäñîäåðæàùèõ ÷åðíè-

ëàõ è íà ãðàíèöå ðàçäåëà ýëåêòðîä-ðàñòâîð, ñâÿ-

çàíû ñ äèññîöèàöèåé èîíîîáìåííèêîâ è êîì-

ïëåêñíûõ ñîåäèíåíèé Ag – â-ëàêòàì è èîííûì

îáìåíîì àíòèáèîòèêîâ íà ïîâåðõíîñòè ðàçäåëà

[13]. Ìîäèôèêàòîðû ñòàáèëèçèðóþò ýëåêòðîä-

íûé ïîòåíöèàë, òàê êàê âûïîëíÿþò ôóíêöèþ ìå-

äèàòîðà ýëåêòðîííîãî ïåðåíîñà. Ïîëèàíèëèí è

íàíî÷àñòèöû óâåëè÷èâàþò ïðîâîäèìîñòü è îá-

ëåã÷àþò ïåðåíîñ çàðÿäà íà ãðàíèöå ðàçäåëà ìåì-

áðàíà — ýëåêòðîííûé ïðîâîäíèê.

Ñðàâíåíèå ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèõ ñâîéñòâ

ñåíñîðîâ ïîêàçûâàåò, ÷òî ìîäèôèöèðîâàíèå ïî-

âåðõíîñòè ìåìáðàí ïðèáëèæàåò êðóòèçíó ýëåê-

òðîäíûõ ôóíêöèé ê íåðíñòîâñêèì çíà÷åíèÿì äëÿ

îäíîçàðÿäíûõ (â ñëó÷àå öåôàçîëèíà, öåôóðîê-

ñèìà) è äâóçàðÿäíûõ èîíîâ (â ñëó÷àå öåôòðèàê-

ñîíà); ñîêðàùàåòñÿ âðåìÿ îòêëèêà, óìåíüøàåòñÿ

ïðåäåë îáíàðóæåíèÿ àíòèáèîòèêîâ, à èíòåðâàëû

ëèíåéíîñòè ýëåêòðîäíûõ ôóíêöèé îäèíàêîâû

äëÿ èññëåäóåìûõ íåìîäèôèöèðîâàííûõ è ìîäè-

ôèöèðîâàííûõ ñåíñîðîâ. Â öåëÿõ óëó÷øåíèÿ

ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèõ ñâîéñòâ ñåíñîðîâ â ðàñ-

òâîðàõ èññëåäóåìûõ àíòèáèîòèêîâ èñïîëüçî-

âàíèå íàíî÷àñòèö NiZnFeO îêàçàëîñü íàèáîëåå

ýôôåêòèâíûì.

Ïðîöåññ ïåðåõîäà îò èîííîé ïðîâîäèìîñòè

ìåìáðàíû ê ýëåêòðîííîé â ïðîâîäíèêå äîñòàòî÷-

íî ñëîæåí. Ìîäèôèêàòîðû îñóùåñòâëÿþò ôóíê-

öèè ìåäèàòîðà ýëåêòðîííîãî ïåðåíîñà, ýëåêòðî-

êàòàëèçàòîðà, ñïîñîáñòâóþò õèìè÷åñêîé êîíâåð-

ñèè àíàëèòà, åãî ôèçèêî-õèìè÷åñêîìó êîíöåí-

òðèðîâàíèþ íà ïîâåðõíîñòè ýëåêòðîäà [23].

Ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèå ñâîéñòâà ñåíñîðîâ íà

îñíîâå [Ag(Cef)2]ÒÄÀ (òàáë. 1) è [Ag2(Ceftr)2]-

2ÒÄÀ èäåíòè÷íû â ðàñòâîðàõ îäíîçàðÿäíûõ

èîíîâ öåôàçîëèíà è öåôóðîêñèìà. Ñåíñîðû íà

îñíîâå ðàçëè÷íûõ ýëåêòðîäíî-àêòèâíûõ êîìïî-

íåíîâ äàþò îäèíàêîâûé îòêëèê íà ýòè àíòèáèî-

òèêè. Ïîýòîìó íåò íåîáõîäèìîñòè ñèíòåçèðîâàòü

ðàçëè÷íûå ýëåêòðîäíî-àêòèâíûå êîìïîíåíòû,

ìîæíî èñïîëüçîâàòü îäèí èç íèõ. Äëÿ îïðåäåëå-

íèÿ öåôòðèàêñîíà íåîáõîäèìî èñïîëüçîâàòü ñåí-
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Òàáëèöà 1. Ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè íåìîäèôèöèðîâàííûõ è ìîäèôèöèðîâàííûõ ïëàíàðíûõ ñåíñîðîâ

íà îñíîâå [Ag(Cef)
2
]ÒÄÀ â ðàñòâîðàõ öåôàçîëèíà (n = 3; P = 0,95)

Table 1. Electroanalytical characteristics of unmodified and modified planar sensors based on [Ag(Cef)
2
]TDA in cefazoline

solutions (n = 3; P = 0.95)

Ìîäèôèêàòîð
Ëèíåéíûé äèàïàçîí ýëåê-

òðîäíûõ ôóíêöèé, ìîëü/ë
S ± ÄS, ìÂ/pC C

min
, ìîëü/ë

ô, ñ (10–4 –

10–3 ìîëü/ë)
ÄE, ìÂ/ñóò

— 5 · 10–5 – 1 · 10–1 48 ± 4 3 · 10–5 20 – 35 6 – 9

ÏÀÍè 5 · 10–5 – 1 · 10–1 54 ± 3 2 · 10–5 10 – 15 5 – 6

NiZnFeO 5 · 10–5 – 1 · 10–1 57 ± 3 2 · 10–5 5 – 10 3 – 4

ÏÀÍè + NiZnFeO 5 · 10–5 – 1 · 10–1 55 ± 3 2 · 10–5 5 – 10 4 – 6

1

2
3

4

E
,
ì

Â

pC

Ðèñ. 2. Ýëåêòðîäíûå ôóíêöèè öåôòðèàêñîí-ñåëåêòèâ-

íûõ ïëàíàðíûõ ñåíñîðîâ â âîäíûõ ñðåäàõ: íåìîäèôèöè-

ðîâàííûé (1); ìîäèôèöèðîâàííûé ÏÀÍè (2), íàíî÷àñòè-

öàìè (3), íàíî÷àñòèöàìè è ÏÀÍè (4)

Fig. 2. Electrode functions of ceftriaxone selective planar

sensors in aqueous media: unmodified (1), modified with

PANI (2), nanoparticles (3), both nanoparticles and

PANI (4)



ñîð íà îñíîâå àññîöèàòîâ òåòðàäåöèëàììîíèÿ ñ

êîìïëåêñíûìè ñîåäèíåíèÿìè ñåðåáðà (I) — öåô-

òðèàêñîí (äâóçàðÿäíûé èîí).

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ñðîêà ñëóæáû ñåíñîðîâ ðå-

ãèñòðèðîâàëè ýëåêòðîäíûå ôóíêöèè â ðàñòâîðàõ

àíòèáèîòèêîâ íà ïðîòÿæåíèè äëèòåëüíîãî âðå-

ìåíè è ïî èçìåíåíèþ óãëà íàêëîíà ñóäèëè î ÷óâ-

ñòâèòåëüíîñòè äàííûõ ýëåêòðîäîâ ê àíòèáèî-

òèêàì. Óãëîâîé êîýôôèöèåíò ýëåêòðîäíûõ

ôóíêöèé â ðàñòâîðàõ öåôàçîëèíà è öåôóðîêñèìà

èçìåíÿåòñÿ â ïðåäåëàõ 54 – 57 ìÂ/pC è 28 –

29 ìÂ/pC — â ðàñòâîðå öåôòðèàêñîíà. Ýòè çíà÷å-

íèÿ óãëîâûõ êîýôôèöèåíòîâ ñîõðàíÿþòñÿ â òå÷å-

íèå 1,5 – 2 ìåñ. Ñî âðåìåíåì óãëîâîé êîýôôèöè-

åíò óìåíüøàåòñÿ è ñîñòàâëÿåò 35 – 40 ìÂ/pC äëÿ

îäíîçàðÿäíûõ è 17 – 20 ìÂ/pC — äëÿ äâóçàðÿä-

íûõ èîíîâ. Íà ðèñ. 3 ïðåäñòàâëåíû ýëåêòðîäíûå

ôóíêöèè â ðàñòâîðàõ öåôóðîêñèìà è ñóñïåíçèè

«Çèííàò», çàðåãèñòðèðîâàííûå â òå÷åíèå òðåõ

íåäåëü.

Ñðîê ñëóæáû íåìîäèôèöèðîâàííûõ ñåíñîðîâ

ñîñòàâëÿåò 1,5 ìåñ, ìîäèôèöèðîâàííûõ — 2 ìåñ.

Ýëåêòðîõèìè÷åñêèé îòêëèê ïëàíàðíûõ

ñåíñîðîâ èçó÷èëè ïðè ðàçëè÷íîé êèñëîòíîñòè

ñðåäû. Êèñëîòíîñòü èçìåíÿëè â äèàïàçîíå pH

1 – 14, äîáàâëÿÿ ê 1 · 10–2 Ì ðàñòâîðàì àíòèáèî-

òèêîâ 0,05 Ì ÍÑl è 0,05 Ì NaOH. Ïîêàçàíî, ÷òî

îòêëèê ïëàíàðíûõ ñåíñîðîâ íå çàâèñèò îò pH

ñðåäû â äèàïàçîíå 7,0 – 10,0. Èçó÷åíî âëèÿíèå

èîííîé ñèëû ðàñòâîðà íà îòêëèê ñåíñîðîâ (èîí-

íóþ ñèëó ñîçäàâàëè äîáàâëåíèåì ê ðàñòâîðàì àí-

òèáèîòèêîâ 0,05 Ì ðàñòâîðà KCl): îïòèìàëüíîå

çíà÷åíèå ì = 0,1.

Îöåíèëè êîýôôèöèåíòû ïîòåíöèîìåòðè-

÷åñêîé ñåëåêòèâíîñòè ìîäèôèöèðîâàííûõ íà-

íî÷àñòèöàìè NiZnFeO â-lac-ñåëåêòèâíûõ ñåíñî-

ðîâ ïî îòíîøåíèþ ê öåôàçîëèíó, öåôîòàêñèìó è

öåôòðèàêñîíó ìåòîäîì ñìåøàííûõ ðàñòâîðîâ.

Ñåíñîðû íà îñíîâå [Ag(â-lac)2]ÒÄÀ íå îáëàäà-

þò ñïåöèôè÷íîñòüþ ïî îòíîøåíèþ ê îñíîâíîìó

èîíó — îíè ïðîÿâëÿþò ÷óâñòâèòåëüíîñòü è ê äðó-

ãèì öåôàëîñïîðèíàì (öåôóðîêñèìó, öåôòðèàêñî-

íó, öåôàçîëèíó). Áëèçîñòü êîýôôèöèåíòîâ ñåëåê-

òèâíîñòè ê åäèíèöå ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî

ñåíñîðû ñåëåêòèâíû êàê ê îñíîâíîìó, òàê è ê ìå-

øàþùèì èîíàì. Çíà÷åíèå K
ij

pot
ïî îòíîøåíèþ ê

íåîðãàíè÷åñêèì àíèîíàì, âõîäÿùèì â ñîñòàâ ðî-

òîâîé æèäêîñòè (Cl–, Br–, I–, HCO3
� , H PO2 4

� ,

HPO
4

2� ), ñîñòàâëÿþò n · 10–2 – n · 10–3 [12].

Èññëåäóåìûå ñåíñîðû ìîãóò áûòü èñïîëüçî-

âàíû äëÿ äåòåêòèðîâàíèÿ èíäèâèäóàëüíûõ öå-

ôàëîñïîðèíîâûõ àíòèáèîòèêîâ èëè èõ ñóììàð-

íîãî ñîäåðæàíèÿ â ïðèñóòñòâèè 100 – 1000-êðàò-

íûõ èçáûòêîâ íåîðãàíè÷åñêèõ èîíîâ â ëåêàð-

ñòâåííûõ è áèîëîãè÷åñêèõ ñðåäàõ.

Ïîñêîëüêó îáúåêòîì èññëåäîâàíèÿ áûëà âû-

áðàíà æèäêîñòü ðîòîâîé ïîëîñòè èëè ñìåøàííàÿ

ñëþíà (ÆÐÏ), èçó÷èëè ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèå

ñâîéñòâà ñåíñîðîâ ðàçíûõ òèïîâ íà ôîíå ÆÐÏ

(òàáë. 2). Ïðîáîïîäãîòîâêà ÆÐÏ äîíîðîâ è ìåòî-

äèêà èîíîìåòðè÷åñêîãî îïðåäåëåíèÿ àíòèáèîòè-

êîâ â ÆÐÏ ïðåäñòàâëåíû â ðàáîòå [13].

Ñåíñîðû ïðîÿâëÿþò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê öåô-

òðèàêñîíó, öåôàçîëèíó è öåôóðîêñèìó, è èõ

ìîæíî èñïîëüçîâàòü äëÿ îïðåäåëåíèÿ àíòèáèî-

òèêîâ íà ôîíå ÆÐÏ. Íàáëþäàåòñÿ îòêëîíåíèå

ýëåêòðîäíûõ ïîòåíöèàëîâ â ñòîðîíó îòðèöàòåëü-

íûõ çíà÷åíèé, ÷òî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ ñèëü-

íûì ôîíîâûì âëèÿíèåì íåîðãàíè÷åñêèõ è îðãà-

íè÷åñêèõ èîíîâ, âõîäÿùèõ â ñîñòàâ ÆÐÏ.
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Òàáëèöà 2. Ýëåêòðîõèìè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ïëàíàðíûõ ñåíñîðîâ I òèïà â âîäíûõ ðàñòâîðàõ öåôòðèàêñîíà è íà

ôîíå ÆÐÏ (ÝÀÑ — [Ag
2
(Ceftr)

2
] · 2ÒÄÀ; n = 3; P = 0,95)

Table 2. Electrochemical characteristics of planar sensors of type I in aqueous solutions of ceftriaxone and against LRP back-

ground (EAS: [Ag
2
(Ceftr)

2
] · 2ÒÄÀ; n = 3; P = 0.95)

Ìîäèôèêàòîð

Âîäíûå ñðåäû Áèîëîãè÷åñêèå ñðåäû (ÆÐÏ)

S ± ÄS,

ìB/pC

ô, ñ (1 · 10–3 –

1 · 10–2 ìîëü/ë)

C
min

,

ìîëü/ë

ÄE,

ìÂ/ñóò

S ± ÄS,

ìB/pC

ô, ñ (1 · 10–3 –

1 · 10–2 ìîëü/ë)

C
min

,

ìîëü/ë

ÄE,

ìÂ/ñóò

— 28 ± 4 15 – 30 2,6 · 10–5 3 – 4 19 ± 4 30 – 35 2,7 · 10–5 3 – 4

Ïîëèàíèëèí 28 ± 3 15 – 20 2 · 10–5 2 – 3 19 ± 3 20 – 25 2,5 · 10–5 3 – 4

Íàíî÷àñòèöû 29 ± 2 10 – 15 1,7 · 10–5 2 – 3 22 ± 2 15 – 20 2,2 · 10–5 2 – 3

Íàíî÷àñòèöû è ïîëèàíèëèí 29 ± 3 10 – 15 1,9 · 10–5 2 – 4 21 ± 4 15 – 20 2,3 · 10–5 2 – 3

1
2
3

4

E
,
ì

Â

pC

Ðèñ. 3. Ýëåêòðîäíûå ôóíêöèè ìîäèôèöèðîâàííûõ

ÏÀÍè ïëàíàðíûõ ñåíñîðîâ â ðàñòâîðàõ öåôóðîêñèìà (1)

è ñóñïåíçèè «Çèííàò»: 2 — 1 íåä., 3 — 2 íåä., 4 — 3 íåä.

Fig. 3. Electrode functions of PANi-modified planar sen-

sors in cefuroxime solution (1) and “Zinnat” suspension so-

lution: 2 — 1 week; 3 — 2 weeks; 4 — 3 weeks



Ïëàíàðíûå ñåíñîðû II òèïà ñîäåðæàëè ìåì-

áðàíû ñ ðàçëè÷íîé êîíöåíòðàöèåé ÝÀÑ (1 – 3 %).

Â êà÷åñòâå ïðèìåðà èçó÷èëè ïîâåäåíèå ñåíñîðîâ

II òèïà â ðàñòâîðàõ öåôòðèàêñîíà. Ñòàöèîíàð-

íûå çíà÷åíèÿ ïîòåíöèàëîâ ñåíñîðîâ â 1 · 10–3 Ì

ðàñòâîðàõ öåôòðèàêñîíà äîñòèãàþòñÿ â òå÷åíèå

15 – 20 ñ â çàâèñèìîñòè îò êîíöåíòðàöèè ÝÀÑ.

Èññëåäîâàëè âëèÿíèå êîíöåíòðàöèè ÝÀC â

ôàçå ìåìáðàíû (1, 2, 3 %) íà ýëåêòðîõèìè÷åñêèå

õàðàêòåðèñòèêè íåìîäèôèöèðîâàííûõ è ìîäè-

ôèöèðîâàííûõ ÏÀÍè ïëàíàðíûõ ñåíñîðîâ

(òàáë. 3).

Ëèíåéíîñòü ýëåêòðîäíûõ ôóíêöèé íàáëþäà-

åòñÿ â èíòåðâàëå êîíöåíòðàöèé àíòèáèîòèêîâ

3,1 · 10–5 – 1 · 10–1 ìîëü/ë ïðè âñåõ èññëåäóåìûõ

êîíöåíòðàöèÿõ ÝÀÑ (1, 2, 3 %). Â çàâèñèìîñòè îò

ñîäåðæàíèÿ ýëåêòðîäíî-àêòèâíûõ êîìïîíåíòîâ â

ôàçå ìåìáðàí íåìîäèôèöèðîâàííûõ ïëàíàðíûõ

ñåíñîðîâ óãëîâûå êîýôôèöèåíòû ýëåêòðîäíûõ

ôóíêöèé ìåíÿþòñÿ â ïðåäåëàõ 25 – 27 ìÂ/pC è

ñîîòâåòñòâóþò íåðíñòîâñêèì çíà÷åíèÿì äëÿ äâó-

çàðÿäíûõ èîíîâ. Ñ óâåëè÷åíèåì CÝÀÑ äî 3 %

óìåíüøàþòñÿ äðåéô ïîòåíöèàëà è âðåìÿ îòêëè-

êà è ñíèæàåòñÿ ïðåäåë îáíàðóæåíèÿ.

Ïëàíàðíûå ñåíñîðû II òèïà èìåþò áîëüøåå

âðåìÿ îòêëèêà, çíà÷èòåëüíûé äðåéô ïîòåíöèàëà

è ìåíüøèé ñðîê ñëóæáû ïî ñðàâíåíèþ ñ ñåíñîðà-

ìè I òèïà. Ïî ñâîèì ñâîéñòâàì ìîäèôèöèðîâàí-

íûå ñåíñîðû I òèïà ïðåâîñõîäÿò ñåíñîðû II òèïà,

êðîìå òîãî, òåõíîëîãèÿ èõ èçãîòîâëåíèÿ ãîðàçäî

ïðîùå. Òàêèì îáðàçîì, äëÿ îïðåäåëåíèÿ èññëå-

äóåìûõ àíòèáèîòèêîâ â âîäíûõ è áèîëîãè÷åñêèõ

ñðåäàõ ñëåäóåò ðåêîìåíäîâàòü ìîäèôèöèðîâàí-

íûå ñåíñîðû I òèïà.

Ïðèìåíåíèå ìîäèôèöèðîâàííûõ ñåíñîðîâ

äëÿ îïðåäåëåíèÿ èññëåäóåìûõ àíòèáèîòèêîâ â

âîäíûõ ñðåäàõ. Ïëàíàðíûå ñåíñîðû I òèïà èñ-

ïîëüçîâàíû äëÿ îïðåäåëåíèÿ öåôòðèàêñîíà, öå-

ôàçîëèíà, öåôóðîêñèìà â ìîäåëüíûõ âîäíûõ

ðàñòâîðàõ è ðîòîâîé æèäêîñòè. Â òàáë. 4 â êà÷å-

ñòâå ïðèìåðà ïðèâåäåíû ðåçóëüòàòû èîíîìåòðè-

÷åñêîãî îïðåäåëåíèÿ öåôàçîëèíà â ìîäåëüíûõ

âîäíûõ ðàñòâîðàõ è íà ôîíå ÆÐÏ.

Îòíîñèòåëüíàÿ ïîãðåøíîñòü (D) îïðåäåëåíèÿ

àíòèáèîòèêà â ìîäåëüíûõ âîäíûõ ðàñòâîðàõ è íà

ôîíå ðîòîâîé æèäêîñòè íå ïðåâûøàåò 9 %.

Îïðåäåëåíèå îñíîâíîãî âåùåñòâà â ñóñïåíçèè

«Çèííàò». Èññëåäóåìûå ñåíñîðû íà îñíîâå

[Ag(Cefur)2]ÒÄÀ áûëè èñïîëüçîâàíû äëÿ îïðåäå-

ëåíèÿ îñíîâíîãî âåùåñòâà â ëåêàðñòâåííîì ïðå-

ïàðàòå «Çèííàò» (â âèäå ìåëêîäèñïåðñíûõ ãðà-

íóë): äåéñòâóþùåå âåùåñòâî — öåôóðîêñèì àêñå-

òèë 0,150 ã (ýêâèâàëåíòíî 125 ìã öåôóðîêñèìà);

âñïîìîãàòåëüíûå âåùåñòâà — ñòåàðèíîâàÿ êè-

ñëîòà, ñàõàðîçà, àðîìàòèçàòîð «òóòòè-ôðóòòè»,

àöåñóëüôàì êàëèÿ, àñïàðòàì, ïîâèäîí-Ê30, êà-

ìåäü êñàíòàíîâàÿ.

Íàâåñêó ãðàíóëèðîâàííîãî ïðåïàðàòà «Çèí-

íàò» ðàñòâîðÿëè â ìåðíîé êîëáå íà 25 ìë â äèñ-

òèëëèðîâàííîé âîäå (êîíöåíòðàöèÿ öåôóðîêñèì

àêñåòèëà — 0,01 ìîëü/ë). Ïîñëåäîâàòåëüíûì ðàç-

áàâëåíèåì ãîòîâèëè 1 · 10–3, 1 · 10–4, 1 · 10–5 Ì

ðàñòâîðû ñóñïåíçèè. Èçìåðÿëè ÝÄÑ ñ èíäèêà-

òîðíûì è õëîðèäñåðåáðÿííûì ýëåêòðîäàìè. Ðàñ-
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Òàáëèöà 3. Ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ñåíñîðîâ II òèïà, ìîäèôèöèðîâàííûõ ÏÀÍè, ïðè ðàçëè÷íûõ êîí-

öåíòðàöèÿõ àêòèâíîãî êîìïîíåíòà â ôàçå ìåìáðàí (n = 3; P = 0,95)

Table 3. Electroanalytical characteristics of PANI-modified sensors of type II at different concentrations of the active compo-

nent in the membrane phase (n = 3; P = 0.95)

C
ÝÀÑ

, % S ± ÄS, ìB/pC ô, ñ (1 · 10–3 – 1 · 10–2 Ì) C
min

, ìîëü/ë ÄE, ìÂ/ñóò

1,0 25 ± 3 20 – 25 2,7 · 10–5 6 – 7

2,0 25 ± 2 20 – 25 2,6 · 10–5 5 – 7

3,0 26 ± 2 15 – 20 2,3 · 10–5 4 – 5

Òàáëèöà 4. Ðåçóëüòàòû èîíîìåòðè÷åñêîãî îïðåäåëåíèÿ öåôàçîëèíà â ìîäåëüíûõ âîäíûõ ðàñòâîðàõ è íà ôîíå ÆÐÏ

(n = 3; P = 0,95)

Table 4. The results of ionometric determination of cefazoline in model aqueous solutions and against LRP background of

(n = 3; P = 0.95)

Ââåäåíî,

ìã/10 ìë

Íàéäåíî â ìîäåëüíûõ ðàñòâîðàõ Íàéäåíî â ÆÐÏ

m, ìã/10 ìë S
r

D, % m, ìã/10 ìë S
r

D, %

27,7 26,5 ± 3,1 0,02 4,3 28,6 ± 2,2 0,01 3,2

16,6 15,5 ± 1,1 0,03 6,6 16,0 ± 0,9 0,01 3,6

11,1 12,1 ± 0,8 0,03 9,0 11,9 ± 0,6 0,02 7,2

2,8 2,9 ± 0,3 0,02 4,0 2,9 ± 0,2 0,01 3,2

1,7 1,8 ± 0,2 0,02 8,4 1,7 ± 0,1 0,01 2,4

1,1 1,2 ± 0,1 0,04 9,1 1,2 ± 0,1 0,03 9,0



òâîð ñóñïåíçèè îñòàâëÿëè íà íåñêîëüêî íåäåëü

äëÿ êîíòðîëÿ èçìåíåíèé ñîäåðæàíèÿ öåôóðîê-

ñèì àêñåòèëà â ïðåïàðàòå. Ïî çàâèñèìîñòè ÝÄÑ

îò îòðèöàòåëüíîãî ëîãàðèôìà êîíöåíòðàöèè ñâå-

æåïðèãîòîâëåííîãî ðàñòâîðà öåôóðîêñèì àêñåòè-

ëà îïðåäåëÿëè êîíöåíòðàöèþ àíòèáèîòèêà â ñóñ-

ïåíçèè ÷åðåç 1 – 3 íåäåëè.

Çàêëþ÷åíèå

Òàêèì îáðàçîì, ðàçðàáîòàíû íåìîäèôèöèðî-

âàííûå è ìîäèôèöèðîâàííûå ïîëèàíèëèíîì,

íàíî÷àñòèöàìè NiZnFeO è èõ áèíàðíûìè ñìå-

ñÿìè ïëàíàðíûå ñåíñîðû ðàçëè÷íûõ òèïîâ íà

îñíîâå óãëåðîäñîäåðæàùèõ ÷åðíèë è èîííûõ àñ-

ñîöèàòîâ òåòðàäåöèëàììîíèÿ ñ êîìïëåêñíûìè

ñîåäèíåíèÿìè ñåðåáðî (I) – â-ëàêòàì (öåôòðèàê-

ñîí, öåôàçîëèí, öåôóðîêñèì).

Îöåíåíû ýëåêòðîàíàëèòè÷åñêèå è îïåðà-

öèîííûå õàðàêòåðèñòèêè èññëåäóåìûõ ñåíñîðîâ

â âîäíûõ è áèîëîãè÷åñêèõ ñðåäàõ. Ïîêàçàíî, ÷òî

ââåäåíèå ìîäèôèêàòîðîâ â ìåìáðàíû ïðèâîäèò

ê ñòàáèëèçàöèè ïîòåíöèàëà ñåíñîðîâ, óâåëè÷å-

íèþ óãëîâûõ êîýôôèöèåíòîâ ýëåêòðîäíûõ ôóíê-

öèé, ñíèæåíèþ ïðåäåëà îáíàðóæåíèÿ àíòèáèî-

òèêîâ, óìåíüøåíèþ âðåìåíè îòêëèêà è äðåéôà

ïîòåíöèàëà.

Ðàçðàáîòàííûå ñåíñîðû èñïîëüçîâàëè äëÿ

ýêñïðåññíîãî äåòåêòèðîâàíèÿ àíòèáèîòèêîâ â ìî-

äåëüíûõ âîäíûõ ðàñòâîðàõ, ðîòîâîé æèäêîñòè è

äëÿ îïðåäåëåíèÿ îñíîâíîãî âåùåñòâà â ñóñïåíçèè

«Çèííàò», ÷òî îñîáåííî âàæíî èç-çà îãðàíè÷åí-

íîãî ñðîêà åå õðàíåíèÿ. Ñåíñîðû ìîæíî èñïîëü-

çîâàòü äëÿ îïðåäåëåíèÿ àíòèáèîòèêîâ â ìóòíûõ

ðàñòâîðàõ.
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