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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ, УСЛОВНЫХ ОБОЗНАЧЕНИЙ И 

АББРЕВИАТУР 

 

Латинские символы 

А – оптическая плотность  

b0 – свободный член градуировочного уравнения, мВ 

bi – коэффициенты регрессии, являющиеся оценками чувствительности 

сенсора к i-му компоненту раствора, мВ/рс 

∆bi – погрешность оценки коэффициента регрессии, мВ/рс 

с – молярная концентрация раствора, М 

сmin – предел обнаружения, М 

det – определитель матрицы  

F – критерий Фишера 

M – молярная масса вещества, г/моль 

n – объем выборочной совокупности 

p – доверительная вероятность 

pNA – отрицательный десятичный логарифм молярной концентрации 

цвиттер-ионов никотиновой кислоты 

pNa – отрицательный десятичный логарифм молярной концентрации ионов 

натрия  

pH – показатель кислотности среды 

rij – коэффициент корреляции  

s – стандартное отклонение 

sr – относительное стандартное отклонение, % 

s2 – дисперсия 

s2
восп – дисперсия воспроизводимости  

tp,f – коэффициент Стьюдента при заданной доверительной вероятности р и 

степени свободы f=n-1 
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Греческие символы 

δ – относительная погрешность, % 

 – время, мин 

ω – массовая доля, % 

∆φD – отклик ПД-сенсора, мВ 

ε – систематическая ошибка градуировочного уравнения, мВ 

λ – длина волны, нм 

Нижние индексы 

D – доннановский 

теор – теоретический  

эксп – экспериментальный 

фон – характеристики, установленные в бидистиллированной воде 

Аббревиатуры 

ВЭЖХ – высокоэффективная жидкостная хроматография 

ГФ – Государственная фармакопея 

ДМФА – диметилформамид  

ИОЕ – ионообменная емкость  

ИЮПАК – Международный союз теоретической и прикладной химии 

(International Union of Pure and Applied Chemistry) 

МИП – молекулярно импринтированный полимер 

МФ-4СК – мембрана фторопластовая, полностью фторированная, 

сульфокатионообменная 

ПВХ – поливинилхлорид  

ПД – потенциал Доннана  

СУЭ – стеклоуглеродный электрод  

УЗ – ультразвуковая 

УНТ – углеродные нанотрубки 

УФ – ультрафиолетовый 
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ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность. Никотиновая кислота является основным лекарством для 

профилактики и лечения атеросклероза. Рекомендованные в фармакопее для 

анализа препаратов никотиновой кислоты методики титриметрии, 

спектрофотометрии, высокоэффективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ) 

и микробиологический тест с использованием микроорганизмов Lactobacillus 

plantarum не лишены недостатков. Привлекательным инструментом для 

внелабораторного безреагентного экспресс-анализа являются 

электрохимические сенсоры. Для анализа фармацевтических препаратов, 

имеющих относительно высокое содержание действующих веществ и не столь 

сложный компонентный состав, имеют перспективы потенциометрические 

сенсоры. Миниатюризация, простота эксплуатации и хранения обусловливают 

более высокий интерес к твердоконтактным датчикам, чем к сенсорам с 

внутренним раствором сравнения. Однако ранее была показана возможность 

улучшения аналитических характеристик потенциометрических сенсоров с 

внутренним раствором посредством увеличения расстояния между границами 

ионообменной мембраны с раствором сравнения и исследуемым раствором. 

Это позволяет минимизировать трансмембранный перенос ионов, поэтому 

откликом является потенциал Доннана (ПД). Кроме того, оригинальная 

конструкция ПД-сенсоров устраняет ряд эксплуатационных проблем и 

позволяет использовать гибридные ионообменные материалы. 

Поскольку возможности получения высокоселективных материалов для 

ионометрии ограничены, актуальным является мультисенсорный подход. 

Невысокая селективность (перекрестная чувствительность) сенсоров, 

объединенных в массив, компенсируется применением многомерных 

математических методов обработки данных. Многообещающим представляется 

использование в мультисенсорных системах материалов, применяемых в 

других аналитических методах для извлечения и определения соответствующих 

аналитов. В литературе показана эффективность использования в качестве 
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сорбентов никотиновой кислоты, как катионообменных  

(TiO2, композиционные материалы карбоксиметилцеллюлоза/ 

молибдофосфат Ce (IV) и гидроксиапатит/Cu), так и анионообменных 

материалов (CeO2, анионообменник высокоосновный АВ-17-8), а также 

углеродных наноматериалов, модифицированных молекулярно 

импринтированными полимерами (МИП). В данной работе для организации 

перекрестно чувствительных ПД-сенсоров для определения никотиновой 

кислоты совместно с неорганическими катионами исследованы 

перфторированные сульфокатионообменные мембраны МФ-4СК (российский 

аналог мембраны Nafion), содержащие допанты с протонодонорными, 

протоноакцепторными группами и π-π-сопряжением (поверхностно 

модифицированные углеродные нанотрубки (УНТ), диоксиды циркония и 

кремния). Модификация мембран направлена на повышение сорбции аналита, 

как по ионообменному, так и по необменному механизмам, а также на 

подавление сорбции мешающих ионов гидроксония. Частицы допанта, 

расположенные в порах мембраны, служат дополнительными центрами для 

взаимодействия с аналитом. Кроме того, совокупное действие 

электростатических, осмотических и упругих сил, обусловленное присутствием 

допанта в порах и/или матрице мембраны, оказывает влияние на систему пор и 

каналов гибридной мембраны, позволяя варьировать ее проницаемость для 

ионов разного знака заряда и размера. В разрабатываемых материалах 

функциональные группы ковалентно связаны с матрицей полимера или 

допантом, а допанты не вымываются из мембраны. 

Работа выполнена при финансовой поддержке гранта  

Президента Российской Федерации (грант № МД-5732.2021.1.3). 

Таким образом, тема работы является актуальной.  

Степень разработанности темы. Разработке методик определения 

никотиновой кислоты с использованием традиционных методов (масс-

спектрометрии в сочетании с экстракционным и хроматографическим 

концентрированием и разделением, а также ВЭЖХ с электрохимическим 
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детектированием), а также новых подходов и материалов уделено большое 

внимание. Для определения никотиновой кислоты в модельных растворах, 

фармацевтических и физиологических средах известны 

вольтамперометрические сенсоры на основе разнообразных композиционных 

материалов (графитовая паста/оксид графена/МИП,  

графитовая паста/Nafion/5,10,15,20-тетракис(4-метоксифенил)-21H,23H-

порфирин Co (II), парафин/УНТ/La-TiO2, поликристаллическое Au, 

Au/монослой меркаптоуксусной кислоты, стеклоуглерод/УНТ). Большинство 

из описанных сенсоров характеризуются низкими пределами обнаружения и 

значениями рабочих концентраций, что позволяет снижать влияние 

мешающих компонентов посредством многократного разбавления объекта 

анализа. В то же время подготовка проб требует особого внимания. Кроме 

того, высокая воспроизводимость результатов для данных сенсоров 

достигается при условии специальной подготовки материала сенсора перед 

каждым измерением или после небольшой серии измерений. Приемы 

разработки новых материалов и управления их селективностью для 

потенциометрических сенсоров не столь разнообразны. Для определения 

никотиновой кислоты описан твердоконтактный потенциометрический 

сенсор на основе графитового электрода с пластифицированной 

поливинилхлоридной мембраной, содержащей ионную пару 

протонированного аналита с анионом борорганического соединения. Однако 

его характеристики установлены лишь в модельных растворах и время 

стабильной работы не превышает 50 дней. 

Цель работы. Разработка потенциометрических мультисенсорных 

систем на основе перфтоpированных сульфокатиoнообменных мембран  

МФ-4CK и поверхностно модифицированных допантов (УНТ, диоксидов 

циркония и кремния) для определения никотиновой кислоты и неорганических 

катионов в фармацевтических препаратах.  

Для достижения поставленной цели требовалось решить следующие 

задачи:  
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1. Оценить стабильность, воспроизводимость и область линейности 

концентрационной зависимости отклика ПД-сенсоров, а также пределы 

обнаружения никотиновой кислоты в зависимости от состава 

модифицированных мембран МФ-4СК. 

2. Исследовать влияние объемной доли и кислотно-основных свойств 

поверхностно модифицированных оксидов, вводимых в поры мембран  

МФ-4СК, на перекрёстную чувствительность ПД-сенсоров к цвиттер-ионам 

никотиновой кислоты, катионам гидроксония и натрия при различных рН. 

3. Изучить влияние модификации мембран МФ-4СК наночастицами УНТ 

с карбоксилированной, сульфированной и аминированной поверхностью на 

перекрёстную чувствительность ПД-сенсоров к цвиттер-ионам никотиновой 

кислоты, катионам гидроксония и натрия при различных рН. 

4. Разработать перекрестно чувствительные ПД-сенсоры и 

мультисенсорные системы на основе модифицированных мембран МФ-4СК 

для безреагентного экспресс-анализа фармацевтических препаратов 

никотиновой кислоты. 

Научная новизна.  

1. Установлена высокая чувствительность ПД-сенсоров на основе 

катионообменных мембран МФ-4СК к цвиттер-ионам никотиновой кислоты за 

счет ее необменного поглощения с последующим протонированнием в порах 

мембраны, содержащих раствор с более низким рН (на ~2 единицы), чем во 

внешнем растворе.  

2. Выявлено, что введение в мембрану МФ-4СК наночастиц 

сульфированных или аминированных оксидов обеспечивает высокую 

чувствительность ПД-сенсоров к цвиттер-ионам никотиновой кислоты, которая 

возрастает с увеличением концентрации катионо- и анионоообменных центров 

в мембране и ее проницаемости для коионов и незаряженных частиц, особенно 

при пониженном влагосодержании. Наименьшее влияние мешающих ионов 

гидроксония на отклик ПД-сенсоров достигается для мембран с пониженной 

диффузионной проницаемостью, поскольку присутствие в порах 
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ограниченного объема катионов органического аналита исключает часть 

протонов из ионного обмена. 

3. Показано, что введение поверхностно модифицированных УНТ в 

матрицу и поры мембраны МФ-4СК с использованием предварительной 

ультразвуковой (УЗ) обработки раствора полимера и допанта повышает 

чувствительность ПД-сенсоров к цвиттер-ионам никотиновой кислоты 

вследствие формирования более развитой структуры и облегчения 

диффузионного транспорта. Учитывая снижение ионообменной емкости (ИОЕ) 

мембран, содержащих карбоксилированные и аминированные УНТ, рост 

чувствительности ПД-сенсоров к ионам никотиновой кислоты может 

свидетельствовать о наличии взаимодействий между пиридиновым циклом 

аналита и поверхностью УНТ. Мембраны, содержащие  

0.5-1.0 мас.% сульфированных УНТ и характеризующиеся более высокой ИОЕ 

и низкой скоростью переноса противо- и коионов, обеспечивают некоторое 

снижение чувствительности ПД-сенсоров к никотиновой кислоте и 

существенное снижение чувствительности к ионам гидроксония из-за 

одновременного увеличения числа катионообменных групп, уменьшения 

объема внутрипорового пространства, а также повышения жесткости матрицы 

мембран вследствие присутствия в ней наночастиц УНТ. 

4. Установлены метрологические характеристики определения 

никотиновой кислоты в фармацевтических препаратах (таблетки, растворы 

для инъекций). Показано соответствие результатов определения 

рецептурным данным и данным, установленным по рекомендованной в 

Государственной Фармакопее РФ методике. Установлены преимущества 

предложенных сенсорных систем по сравнению с описанными в литературе 

электрохимическими сенсорами для анализа препаратов никотиновой 

кислоты. 

Теоретическая и практическая значимость работы.  

1. Доказана возможность улучшения характеристик 

потенциометрических сенсоров с внутренним раствором сравнения 
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посредством модификации мембран допантами, способными к 

неспецифическим кислотно-основным и гидрофобным взаимодействиям с 

органическими амфолитами. Впервые в датчиках такого типа использованы 

мембраны МФ-4СК, содержащие функционализированные УНТ. Установлено, 

что существенное влияние на чувствительность ПД-сенсоров оказывает не 

только концентрация УНТ и кислотно-основные свойства поверхностных 

групп, но и условия обработки раствора полимера и допанта при формировании 

пленок. 

2. Разработанные перекрестно чувствительные ПД-сенсоры 

использованы для определения никотиновой кислоты в таблетках 

“Никотиновая кислота” (ОАО “Фармстандарт-Уфимский витаминный 

завод”), а также для совместного определения никотиновой кислоты и натрия 

в инъекциях “Никотиновая кислота БУФУС” (Renewal, “ПФК Обновление”). 

Преимуществами разработанных сенсорных систем для анализа 

фармацевтических препаратов никотиновой кислоты по сравнению с 

методиками, рекомендованными в фармакопейных статьях, являются 

возможность совместного определения действующего и вспомогательного 

веществ, экспрессность анализа, невысокое разбавление препарата и 

отсутствие реагентов. ПД-сенсоры лишены проблем с регенерацией 

активного слоя, коррекцией рН и дополнительных требований к подготовке 

проб, что обусловливает их преимущества перед известными 

электрохимическими сенсорами для определения никотиновой кислоты в 

фармацевтических средах. 

3. Получен патент на полезную модель, предназначенную для анализа 

препаратов на основе никотиновой кислоты. 

Методология и методы исследования. Для решения поставленных 

задач использованы потенциометрический, спектрофотометрический, 

термогравиметрический, сорбционные и многомерные математические методы.  
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Положения, выносимые на защиту. 

1. Модификация мембран МФ-4СК наночастицами оксидов с сульфо- и 

аминосодержащими фрагментами обеспечивает высокую чувствительность  

ПД-сенсоров к цвиттер-ионам никотиновой кислоты и низкую 

чувствительность к мешающим ионам гидроксония при пониженной 

диффузионной проницаемости образцов. 

2. Наилучшее соотношение чувствительности ПД-сенсоров к 

никотиновой кислоте и мешающим ионам гидроксония достигается при 

введении наночастиц сульфосодержащих УНТ в матрицу и поры мембран  

МФ-4СК из-за появления новых центров связывания аналита и изменения 

условий ионного переноса. 

3. Перекрестно чувствительные ПД-сенсоры на основе мембран МФ-4СК, 

содержащих наночастицы функционализированных оксидов и УНТ, позволяют 

выполнять анализ фармацевтических препаратов никотиновой кислоты с 

высокой точностью. 

Степень достоверности результатов подтверждается большим объемом 

статистически обработанных экспериментальных данных, использованием 

современного сертифицированного оборудования, согласованием результатов с 

современными представлениями о закономерностях процессов, протекающих 

на границе ионообменная мембрана/раствор амфолита. 

Апробация результатов диссертационной работы выполнена на 

конференциях: Всероссийский интернет-симпозиум с международным 

участием «Химически модифицированные минералы и биополимеры в  

XXI веке» CHEMOPOLYS (1-3 декабря 2020, Воронеж, РФ), Х Юбилейная 

Всероссийская конференция по электрохимическим методам анализа  

«ЭМА-2020» (16-20 ноября 2020, Казань, РФ), International conference «Ion 

transport in organic and inorganic membranes (I.T.I.M. 2021)»  

(20-25 сентября 2021, Сочи, РФ), IX Всероссийская конференция с 

международным участием «Физико-химические процессы в конденсированных 

средах и на межфазных границах (ФАГРАН-2021)» (4-7 октября 2021,  
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Воронеж, РФ), Всероссийский симпозиум и школа-конференция молодых 

ученых «Физико-химические методы в междисциплинарных экологических 

исследованиях» (27 октября-3 ноября 2021, Севастополь, РФ). 

Личный вклад автора состоял в анализе литературных данных по теме 

работы, выполнении эксперимента, статистической обработке и 

математическом анализе экспериментальных данных, обсуждении результатов. 

Публикации по результатам исследования подготовлены совместно с 

соавторами. 

Публикации. По результатам диссертационной работы опубликовано  

4 статьи в рекомендованных ВАК РФ рецензируемых научных изданиях,  

5 тезисов и материалов конференций, 1 патент РФ на полезную модель.  

Структура и объем работы. Работа состоит из введения, трех глав, 

выводов, списка цитируемой литературы (223 источника) и двух приложений. 

Работа изложена на 141 странице, содержит 47 рисунков, 14 таблиц. 

 

Автор выражает благодарность д.х.н., проф., член.-корр. PАН  

Яpославцеву А.Б. и к.х.н. Сафроновой Е.Ю. за предоставление образцов 

мембран и помощь в обсуждении результатов с ними связанных. 
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ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРНЫХ ДАННЫХ 

 

1.1 Потенциометрические сенсоры  

Анализ современных научных публикаций свидетельствует о высоком 

интересе исследователей к потенциометрическим мембранным сенсорам [1-

8]. Это обусловлено широким диапазоном концентраций аналитов, 

достаточно низким пределом обнаружения, адекватной селективностью и 

высокой точностью, простой конструкцией сенсоров, возможностью их 

миниатюризации до микро- и ультрамикроразмеров, а также низкой 

стоимостью аппаратуры, возможностью автоматизации анализа и низким 

электропотреблением [1-8]. Потенциометрические датчики способны 

определять аналиты разной природы, присутствующие в объектах анализа в 

ионной форме, в том числе в мутных и окрашенных средах, позволяют 

осуществлять неразрушающий экспресс-анализ в небольшом объеме образца 

с минимальной предварительной подготовкой, могут функционировать в 

режиме проточного анализа [1-8]. В то же время широкое применение 

потенциометрических мембранных сенсоров для анализа объектов 

окружающей среды и технологических растворов, а также в клиническом и 

биохимическом анализе требует поиска новых решений для расширения 

круга аналитов, прежде всего органических ионов, и повышения надежности 

результатов их определения в реальных средах. 

 

Организация электрохимической цепи и описание отклика 

ионоселективных электродов 

Потенциометрия – метод, основанный на измерении напряжения 

электрохимической цепи, состоящей из индикаторного электрода и электрода 

сравнения, погруженных в исследуемый раствор и подключенных к 

потенциометру, в отсутствие (или минимизации) тока. Потенциал электрода 

сравнения в условиях выполнения анализа остается неизменным, потенциал 
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индикаторного электрода функционально связан с активностью 

(концентрацией) определяемых ионов [9].  

В качестве электродов сравнения традиционно используют электроды 

второго рода, представляющие собой равновесную трехфазную систему 

металл/твердая малорастворимая соль этого металла/насыщенный раствор 

данной соли в растворе хорошо растворимой соли (или соответствующей 

кислоты), содержащим в избытке анионы данной соли [5, 9]. Наиболее 

известны хлоридсеребряный Ag(тв.)|AgCl(тв.), Cl-(р.) и каломельный 

(Pt)|Hg(ж.)|Hg2Cl2(тв.), Cl-(р.) электроды. К данному типу также относят 

металлооксидные электроды типа М, МxОy, (H2O)z(тв.)/H+(р.), где М = Sb, Bi, 

Pd, Ir, Мo, W, Fe. Преимуществом электродов второго рода для их 

использования в качестве электродов сравнения является высокая 

стабильность электродного потенциала за счет неизменной высокой 

активности анионов. Направления современных исследований в области 

разработки электродов сравнения для потенциометрии, в частности, 

твердоконтактных, рассмотрены в работах [10-13].  

В качестве индикаторных электродов могут выступать электроды 

нулевого и первого рода, в которых протекают окислительно-

восстановительные реакции, а также ионоселективные электроды (ИСЭ), 

отличающиеся наличием ионоселективной мембраны, в которой протекают 

обменные реакции.  

Электроды нулевого рода (редокс-электроды) представляют собой 

систему, состоящую из материала с электронной проводимостью (золото, 

платина, графит и т.п.), химически инертного по отношению к раствору, в 

котором находится редокс-пара, и этого раствора (между компонентами 

редокс-пары в растворе устанавливается равновесие электронного обмена) 

[9]. Примерами редокс-электродов являются Au|[K3Fe(CN)6/K4Fe(CN)6], 

Pt|(Fe3+/Fe2+), Pt|(хинон/гидрохинон) и др. К электродам первого рода 

относятся обратимые редокс-пары металл/ионы металла или неметалл/ионы 

неметалла (простые вещества в твердом, жидком или газообразном 
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состоянии, обменивающиеся ионами с раствором электролита, содержащим 

их собственные ионы) [9]. Данные электроды представлены ион-

металлическими электродами Ag|Ag+; Zn|Zn2+; (Pt)|Se(тв.)|Se2+; (Pt)|I2(тв.)|I-; 

(Pt)|Br2(ж.)|Br-; газовые электроды типа Pt, H2(г.)|H+(р.); Pt, Cl2(г.)|Cl-(р.) и др.  

ИСЭ включают ионоселективную мембрану, внутренний раствор 

сравнения и электрод второго рода в качестве внутреннего электрода 

сравнения (ИСЭ с внутренним раствором сравнения) или ионоселективную 

мембрану, нанесенную непосредственно на электронный проводник 

(твердоконтактный ИСЭ) [9]. Типы конструкций ИСЭ и используемых в них 

мембран описаны в следующем подразделе настоящей главы. 

Функционирование ИСЭ основано на взаимодействии компонентов 

мембраны с ионами определенного сорта за счет реакций ионного обмена 

или комплексообразования. Это обусловливает изменение потенциала на 

границе мембраны с раствором, содержащим ионы данного сорта, в 

зависимости от их активности (концентрации). Общая схема 

электрохимической цепи с мембранным электродом может быть описана 

следующим образом:  

Внутренний электрод сравнения | внутренний раствор сравнения | мембрана | 

исследуемый раствор | внешний электрод сравнения    (1.1) 

Теоретически отклик ИСЭ в растворе, содержащем определяемые и 

мешающие ионы, с различной степенью достоверности описывается 

уравнением Никольского, выведенным для стеклянного электрода в 1937 г 

[14]. В теории стеклянного электрода рассматривается равновесие ионного 

обмена между слоем гидратированного геля на поверхности стеклянной 

мембраны и исследуемым раствором. На поверхности сухой стеклянной 

мембраны, состоящей из химически связанных оксидов Na2O и SiO2, 

располагаются фиксированные катионообменные группы –SiO–Na+. В 

гидратированном слое на внешней поверхности мембраны, погруженной в 

водный раствор, ионы Na+ замещаются присутствующими в нем ионами Н+. 

Первоначальный вывод уравнения Никольского для потенциала стеклянного 
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электрода (1.2) основан на положениях о равновесии обмена ионов и 

разности их химических потенциалов в фазах мембраны и раствора, с 

допущениями о постоянстве коэффициентов активности ионов (равенстве 

единице) и суммы обменных мест в мембране [14]  

Е = 𝐸0 +
2.3𝑅𝑇

𝐹
⋅ 𝑙𝑔( 𝛼𝐻+ + 𝐾обм𝛼𝑁𝑎+),    (1.2) 

где R = 8.31 Дж/(моль·К); F – число Фарадея (Дж/моль); Т – температура (К); 

E0 – стандартный потенциал стеклянного электрода (мВ); αi – активность i-го 

иона в фазе раствора; Kобм – константа ионообменного равновесия, 

называемая в теории стеклянного электрода константой обмена и 

описываемая формулой (1.3) [14] 

𝐾обм = 𝑒𝑥𝑝 (
𝜇
𝐻+
0 −𝜇

𝐻+
0 +𝜇

𝑁𝑎+
0 −𝜇

𝑁𝑎+
0

𝑅𝑇
) =

𝛼𝐻+𝑐𝑁𝑎+

𝑐𝐻+𝛼𝑁𝑎+
,  (1.3) 

где 𝜇𝑖
0, с𝑖 – стандартный химический потенциал и концентрация i-го иона в 

фазе раствора; 𝜇𝑖
0 и 𝑐𝑖 – стандартный химический потенциал и концентрация 

i-го иона в фазе мембраны. 

Структурно-химическое направление развития теории стеклянного 

электрода обусловило вывод уравнения Никольского (1.4), в котором учтены 

энергетическая неравноценность связей ионов Н+ с отрицательно 

заряженными фиксированными группами стекла, отличающимися по 

составу, структуре и доступности, а также различная степень диссоциации 

ионообменных групп для стекол более сложного состава М2О-R2O3-SiO2 (где 

М – Li, Na; R – B, Al, Fe(III), Ga) [14]  

Е = 𝐸0 −
2.3𝑅𝑇

𝐹
⋅ 𝑙𝑔 ∑

𝛾(𝐻+)𝑖
𝑐𝑅𝑖

−

(𝛼𝐻++𝛾(𝐻+)𝑖
𝐾обм𝛼𝑁𝑎+)

,   (1.4) 

где 𝛾(𝐻+)𝑖– коэффициент активности ионов Н+, взаимодействующих с 

фиксированными группами i-го сорта; 𝑐𝑅𝑖
−– концентрация фиксированных 

групп i-го сорта. 

Другой подход, формально-термодинамический, характеризующийся 

отказом от постулата о независимости коэффициентов активности ионов в 
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мембране от положения равновесия ионного обмена и введением 

эмпирического параметра для описания связи активности и концентрации 

ионов в мембране 𝛼 = (𝑐)𝑛, отражен в уравнении Эйзенмана или Эйзенмана-

Никольского (1.5) [14] 

Е = 𝐸0 +
2.3𝑛𝑅𝑇

𝐹
⋅ 𝑙𝑔 (𝛼

𝐻+

1

𝑛 + (𝐾обм)
1

𝑛𝛼
𝑁𝑎+

1

𝑛 ).   (1.5) 

Вышеописанные уравнения основаны на представлении, что потенциал 

стеклянного электрода определяется разностью потенциалов (потенциалом 

Доннана) на границе стеклянной мембраны с исследуемым раствором. В то 

же время, как для стеклянных, так и для полимерных ионообменных мембран 

необходимо учитывать влияние на отклик ИСЭ по меньшей мере трех 

составляющих, формирующих мембранный потенциал (1.6): скачков 

потенциала на границах мембраны с исследуемым раствором и раствором 

сравнения, а также диффузионного потенциала, обусловленного встречными 

потоками ионов, участвующих в ионном обмене. Вследствие этого для 

описания отклика ИСЭ в растворе, содержащем, помимо определяемого иона 

А, мешающие ионы Вi того же знака, предложено уравнение (1.6), которое 

учитывает участие в ионном обмене мешающих ионов наряду с 

определяемыми и возникновение потенциала взаимодиффузии ионов разной 

подвижности в фазе мембраны [14]. Число слагаемых под знаком логарифма 

в уравнении (1.6) определяется количеством мешающих ионов, а множитель 

перед значением активности мешающего иона характеризует селективность 

ИСЭ к определяемому иону в присутствии данного иона. 

Е = 𝐸0 +
2.3𝑅𝑇

𝐹
⋅ 𝑙𝑔 (𝛼А + ∑

𝑢𝐵𝑖

𝑢𝐴
𝐾обм(𝛼𝐵𝑖)

𝑧𝐴
𝑧𝐵𝑖)   (1.6) 

где 𝑧𝐴, 𝑧𝐵𝑖– заряды определяемого А и мешающих Вi ионов;  

𝑢𝐴, 𝑢𝐵𝑖  – подвижности определяемого А и мешающих Вi ионов в фазе 

мембраны; 
𝑢𝐵𝑖

𝑢𝐴
𝐾обм – коэффициент селективности к определяемому иону A в 

присутствии мешающего иона Bi. 
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Коэффициент селективности ИСЭ зависит от ионно-молекулярного 

состава исследуемого раствора, параметров межфазных и внутримембранных 

реакций определяемого и мешающих ионов, а также параметров диффузии и 

миграции определяемого и мешающих ионов в мембране [15]. В 

соответствии с рекомендациями ИЮПАК величина коэффициента 

селективности может быть экспериментально установлена методом 

отдельных растворов или методом смешанных растворов. 

Таким образом, преимущественный вклад в отклик ИСЭ вносит 

разность потенциалов, возникающая вследствие выравнивания 

электрохимических потенциалов ионов в фазах мембраны и исследуемого 

раствора. Однако другие межфазные и диффузионные потенциалы могут 

вносить в напряжение электрохимической цепи значимый вклад, в том числе 

невоспроизводимый или изменяющийся во времени. Следует учитывать 

влияние на отклик ИСЭ ряда процессов, сопутствующих их взаимодействию 

с ионами аналита, таких как поступление мешающих ионов и растворителя в 

мембрану, десорбция компонентов мембраны в исследуемый раствор, 

накопление растворителя между электронным проводником и мембраной при 

недостаточной адгезии между ними (в твердоконтактных сенсорах), 

отравление материала электронного проводника вследствие сорбции редокс-

активных соединений (в твердоконтактных сенсорах), а также фаулинг 

мембраны [1-8]. Некоторым из этих вопросов уделено внимание в 

следующих подразделах данной главы. 

 

Конструкции потенциометрических сенсоров, их влияние на пределы 

обнаружения и стабильность 

Усложнение конструкций индикаторных электродов, а также 

разнообразие по составу и строению используемых в них материалов, 

обусловливает распространение в их отношении более широкого понятия, 

«сенсор». Согласно [1], сенсор – это первичное устройство, реагирующее 

(откликающееся) на изменение определенных свойств окружающей среды и 
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позволяющее регистрировать этот отклик в виде соответствующего 

электрического (оптического или др.) сигнала. 

Конструкция потенциометрических сенсоров с внутренним раствором 

сравнения в общем случае включает корпус из инертного материала, 

заполненный раствором сравнения, при этом в торце корпуса закреплена 

ионоселективная мембрана, а в раствор сравнения погружен внутренний 

электрод сравнения (рис. 1.1).  

 

 

А б в 

 

Рисунок 1.1 – Конструкции сенсоров с внутренним раствором сравнения на 

основе стеклянной (а), кристаллической или «жидкой» (б) мембранами, а 

также «жидкой» мембраной с раствором ионообменника (в) 

 

В потенциометрических сенсорах с внутренним раствором сравнения 

могут быть использованы твердые мембраны (рис. 1.1, а, б), такие как 

стеклянные (силикатные и халькогенидные [9, 14, 16, 17]), поли- и 

монокристаллические (на основе сульфидов и галогенидов металлов [1, 9, 18, 

19], в том числе модифицированных наночастицами ZnO и FexOy [20, 21], а 

также на основе титанил-фосфата калия [22] и смешанных оксидов [23]), 

селективность которых определяется наличием ионогенных группировок, а 

аналитами выступают соответствующие неорганические катионы и анионы. 
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Следует отметить, стеклянный электрод для контроля рН представляет собой 

один из наиболее селективных и стабильных сенсоров, широко 

используемых в рутинном анализе разнообразных жидких сред [14]. 

Применение кристаллических мембран прогнозировало возможность 

снижения пределов обнаружения ионов, значения которых должны 

определяться произведением растворимости компонентов мембраны. 

Недостижение термодинамически обоснованных пределов обнаружения и 

снижение стабильности сенсоров на основе кристаллических мембран 

обусловлено протеканием побочных процессов на их поверхности, например, 

адсорбции компонентов объекта анализа или окислительно-

восстановительных реакций, способствующих высвобождению ионов, 

загрязняющих поверхность мембраны и объект анализа [5, 24]. Решению 

данных проблем способствует предварительное разбавление и коррекция рН 

объекта анализа, а также регулярное кондиционирование мембраны. 

«Жидкие» мембраны для потенциометрических сенсоров (рис. 1.1, б, в) 

могут быть изготовлены посредством растворения ионофоров в органических 

растворителях, несмешивающихся с исследуемым раствором, или введением 

их в полимерные матрицы [1, 3, 9]. В первом случае в конструкции сенсора 

может присутствовать резервуар с раствором ионофора для поддержания 

постоянства состава мембраны (рис. 1.1, в). В качестве ионофоров 

используют нейтральные или заряженные липофильные соединения, 

выступающие лигандами в реакциях комплексообразования с ионами 

аналита (краун-эфиры, каликсарены, металлопорфирины) и ионообменники 

(соли производных тетрафенилборной кислоты, четвертичные аммониевые 

соли с длиной алкильных цепей не менее C8, алкилсульфаты) [3, 7, 25, 26], в 

том числе изначально разработанные для жидкостной экстракции 

(хлорированный дикарболлид кобальта, ди(2-этилгексил)сульфоцукцинат 

натрия) [27]. Применение мембран с ионофорами существенно расширяет 

круг аналитов, представленный разнообразными неорганическими и 

органическими ионами. Особого внимания заслуживают работы, 



22 
 

посвященные синтезу новых ионофоров для актуальных аналитов, в том 

числе с использованием предварительного математического моделирования 

состава и структуры новых соединений [28, 29]. Наиболее распространенной 

полимерной матрицей для мембран потенциометрических сенсоров является 

поливинилхлорид (ПВХ), сенсоры на его основе широко представлены среди 

коммерческих устройств. При разработке сенсоров на основе полимерных 

мембран наряду с выбором ионофоров, обеспечивающих чувствительность и 

селективность к аналиту, важен подбор пластификаторов, служащих 

растворителями для активных компонентов и обеспечивающих эластичные 

свойства полимера с высокой температурой стеклования [30].  

Ухудшение характеристик сенсоров на основе полимерных мембран с 

внутренним заполнением обусловлено, трансмембранным переносом ионов 

из концентрированного раствора сравнения в исследуемый раствор, что 

наиболее выражено в области разбавленных исследуемых растворов и 

обеспечивает завышенные значения пределов обнаружения [3, 31]. 

Неравновесный характер процессов, протекающих в мембране вследствие 

градиента концентраций ионов разной природы, приводит к снижению 

стабильности отклика сенсора. Известны различные подходы для снижения 

потока ионов из раствора сравнения. Химический подход, состоящий в 

поддержании в растворе сравнения низкой активности определяемого иона и 

высокой активности мешающего иона посредством использования буфера 

или ионообменных смол, оказался малоэффективным, поскольку привел к 

возникновению противоположно направленного потока определяемых ионов, 

обусловливающего супернернстовый наклон градуировочной функции [3, 

31]. Более успешными являются подходы, направленные на снижение 

диффузионной проницаемости мембраны посредством увеличения ее 

толщины, повышения доли полимера или введения микрочастиц силикагеля 

[3, 31, 32]. Отдельный интерес представляет подход, основанный на 

гальваностатической поляризации сенсора, в котором аналитическим 

сигналом выступает потенциал, значения которого устанавливаются сразу 
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после омических перепадов, возникающих при пропускании тока (плотность 

тока варьируется в зависимости от концентрации аналита) [31].  

Не менее важной проблемой сенсоров на основе пластифицированных 

мембран является снижение срока их надежной работы из-за вымывания 

недостаточно липофильных компонентов мембран. Для устранения этого 

недостатка предлагается замена ПВХ мембран само-пластифицированными 

акриловыми и метакриловыми, а низкомолекулярных пластификаторов их 

полимерными аналогами [30]. С этой же целью применяют ионофоры, 

химически связанные с матрицей мембраны или внедренными в нее 

наночастицами [4]. Стоит также отметить некоторые практические 

неудобства сенсоров с внутренним раствором сравнения, вызванные 

необходимостью восполнения или замены раствора сравнения в процессе 

анализа или хранения и транспортировки.  

Решением некоторых проблем потенциометрических сенсоров с 

внутренним раствором сравнения является переход к твердоконтактным 

сенсорам. Вследствие разнообразия конструкций таких сенсоров на  

рисунке 1.2. представлена лишь принципиальная схема их организации. 

 

 

 

Рисунок 1.2 – Принципиальная схема твердоконтактного 

потенциометрического сенсора 

 

Первые твердоконтактные сенсоры представляли собой металлические 

электроды, покрытые электропроводящими полимерами, 

модифицированными лигандами, образующими комплексы с определяемыми 

ионами. В дальнейшем электропроводящие полимеры (полианилина [33], 

полипиррола [34, 35], политиофена [35]) стали использовать в качестве 
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переходного слоя с электронно-ионной проводимостью между электронным 

проводником и ионоселективной мембраной [5, 36]. Переходный слой может 

быть сформирован с использованием синтетических углеродных материалов 

(одностенные [37-39] и многостенные [40-43] УНТ, графен [44, 45], 

химически [46, 47] и электрохимически [48] восстановленный оксид графена, 

фуллерены [49], мезопористый углерод с коллоидным отпечатком [50], 

аморфный углерод в виде сажи [51], трехмерный упорядоченный 

микропористый углерод [52]), наночастиц металлов (платины [53], золота 

[54]) и молекулярных допантов (сульфированных перфторполимеров типа 

Nafion [55]). Наиболее распространенными материалами электронного 

проводника являются металлы, стеклоуглерод, графитовая паста.  

Основными преимуществами твердоконтактных сенсоров являются 

менее выраженный трансмембранный перенос (который, однако, возможен 

из-за повышенной концентрации ионов во внутреннем переходном слое), 

разнообразие материалов с электронной и электронно-ионной 

проводимостью, которые могут быть использованы в составе сенсора, 

широкие возможности миниатюризации и изменения формы сенсора, 

обеспечивающих возможность выполнения измерений в любом положении и 

в пробах малого объема. Применение в твердоконтактных 

потенциометрических сенсорах пластифицированных мембран с ионофорами 

обусловливает те же проблемы с вымыванием их компонентов, которые 

свойственны сенсорам с внутренним раствором сравнения, и аналогичные 

подходы для их решения. Кроме того, на характеристики сенсоров данного 

типа оказывают влияние процессы, протекающие на границе электронного 

проводника и чувствительного слоя, устранение которых является 

необходимым для достижения низких пределов обнаружения и 

долговременной стабильности характеристик сенсоров. К таким процессам 

относятся образование нежелательного слоя воды и протекание 

окислительно-восстановительных реакций на поверхности электронного 

проводника [4, 5]. Поэтому поиск новых материалов для твердоконтактных 
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потенциометрических сенсоров и способов их получения направлен на 

повышение адгезии чувствительного слоя к электронному проводнику и 

ингибировании сорбции воды и редокс-активных соединений из объекта 

анализа [4, 5]. Наиболее распространенными приемами для решения этих 

задач является увеличение емкости двойного электрического слоя на границе 

между электронным проводником и ионоселективной мембраной и 

повышение гидрофобности материалов за счет использования наночастиц 

металлов [53, 54], углеродных материалов [37-42, 44, 47-52], гидрофобных 

полимеров [55-58] или сочетающих их композиционных материалов [43, 45, 

59]. Повышение адгезии электропроводящих полимеров к электронному 

проводнику достигается при их получении непосредственно на его 

поверхности путем электрополимеризации, при этом морфология и свойства 

покрытия зависят от электрохимических параметров синтеза [33-35]. 

Снижению сорбции редокс-активных способствует покрытие сенсоров 

пленками Nafion [60]. 

В работах [61-63] предложен другой подход к нивелированию влияния 

трансмембранного переноса в мембране потенциометрического сенсора с 

внутренним раствором сравнения, а также устранению эксплуатационных 

проблем, обусловленных наличием внутреннего заполнения. Конструкция 

сенсора изменена таким образом, чтобы границы мембраны с раствором 

сравнения и исследуемым раствором были пространственно разделены и 

основной вклад в измеряемое напряжение цепи (1.7) вносил потенциал 

Доннана на границе мембраны с исследуемым раствором. Вследствие этого 

принято название ПД-сенсор.  

AgAgCl, нас. KClраствор сравнения (1M КCl) 

мембрана в K+-формеисследуемый растворнас. KCl, AgClAg (1.7) 

В ПД-сенсоре мембрана длиной не менее 6 см располагается таким 

образом, чтобы один ее конец контактировал с исследуемым раствором, а 

второй – с раствором сравнения, соединяя их подобно мостику. Время 

диффузии электролита через 6 см мембраны (с учетом среднего значения 
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интегрального коэффициента проницаемости мембраны P ≈ 10-7 см2/с) 

существеено превышает время достижения постоянного значения 

измеряемого напряжения цепи (изменение величины напряжения цепи не 

превышает разброс значений при дублировании эксперимента уже через 

несколько секунд). Благодаря этому квазиравновесия, формирующиеся на 

границах мембраны с исследуемым раствором и раствором сравнения, 

устойчивы во времени и независимы друг от друга, а ионный состав в объеме 

мембраны не изменяется. Поэтому диффузионный потенциал в фазе 

мембраны складывается из двух диффузионных потенциалов в мембране 

вблизи границ с исследуемым раствором и раствором сравнения. На границе 

мембрана/ исследуемый раствор выравнивание концентраций противо- и 

коионов в растворе и мембране ограничивается ее селективностью. На 

границе раствора сравнения и мембраны диффузионный потенциал 

устраняется за счет близости концентраций внешнего и внутреннего раствора 

(для мембран в K+-форме с ИОЕ ~ 1.0 ммоль/г в качестве раствора сравнения 

используют 1 М раствор KCl). По этой же причине величина потенциала 

Доннана на границе мембраны с раствором сравнения мала.  

В ПД-сенсорах используются перфторированные 

сульфокатионообменные мембраны типа Nafion в K+-форме, выбор которой 

обусловлен рядом причин. Ранее было показано, что перевод мембран из 

протонной в солевую форму снижает влияние на величину и стабильность 

отклика ПД-сенсора ионов гидроксония, которые имеют аномальную 

подвижность и могут участвовать как в ионообменных, так и в 

протолитических реакциях в фазах раствора и мембраны. Высокое сродство к 

катионам K+ катионообменников с сильнокислотными группами облегчает 

процесс «регенерации» мембран после контакта с полиионными растворами 

органических и неорганических электролитов. Кроме того, в этом случае в 

качестве раствора сравнения для ПД-сенсора используется 1 М раствор KCl, 

что обеспечивает наименьшие значения диффузионного потенциала 

жидкостного соединения на границе раствора сравнения ПД-сенсора и 
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внутреннего раствора хлоридсеребряного электрода, используемого в 

качестве электрода сравнения. 

Распространенный подход, состоящий в переводе мембраны сенсора в 

ионную форму аналита, имеет ряд ограничений. Перевод мембран в форму 

определяемых органических ионов, возможен лишь в случаях, когда 

лекарственные вещества присутствуют в объектах анализа в виде 

противоионов. Однако это потребовало бы предварительных исследований 

сорбции органических аналитов, поскольку установлено, что полное 

замещение неорганических катионов на органические в мембранах типа 

Nafion не всегда достигается [64]. Кроме того, следует учитывать, что в 

объектах анализа могут присутствовать несколько аналитов, а также 

анионные и цвиттер-ионные формы аналитов.  

В ПД-сенсорах реализовано использование мембран типа Nafion с 

градиентным распределением допанта по длине пленки [65-67]. Частицы 

допанта вводили только в часть мембраны, конец которой контактировал с 

исследуемым раствором. Отсутствие допанта в части, контактирующей с 

раствором сравнения, обеспечивало близость составов раствора внутри 

мембраны и раствора сравнения. Разность потенциалов в фазе мембраны 

между модифицированной и немодифицированной частями не зависит от 

концентрации исследуемого раствора, поскольку при оценке отклика ПД-

сенсора состав в объеме мембраны не изменяется, а также мала по величине в 

силу следующих причин. Противоионы (ионы K+) в мембране локализуются 

вдоль стенок пор в пределах узкого дебаевского слоя, образованного ими и 

функциональными группами мембраны. При этом концентрация 

фиксированных групп, как правило, слабо меняется в результате 

модификации и в соответствие с условиями синтеза между 

модифицированной и немодифицированной частями присутствует 

переходная по составу и структуре зона. Таким образом, градиент 

концентрации противоионов между модифицированной и 

немодифицированной частями представляется несущественным. 
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Хронопотенциометрическое исследование откликов ПД-сенсоров на основе 

гибридных мембран показало, что вид зависимости сохраняется такой же, 

что и для немодифицированных мембран. При этом время установления 

отклика и его дрейф не ухудшаются при использовании гибридных мембран, 

а в ряде случаев наблюдается увеличение стабильности отклика сенсоров.  

В отличие от традиционных потенциометрических мембранных 

электродов мембраны ПД-сенсоров не содержат компонентов, селективно 

взаимодействующих с аналитами. Для определения органических амфолитов 

показаны перспективы модификации мембран типа Nafion наночастицами 

допантов различной природы (неорганические оксиды и УНТ, в том числе с 

модифицированной поверхностью, кислые соли гетерополикислот) [65-67]. 

Модификация мембран не столько обеспечивает повышение селективности 

ПД-сенсоров к аналитам, сколько позволяет варьировать их 

чувствительность посредством изменения условий сорбции определяемых и 

некоторых мешающих ионов (например, ионов гидроксония при рН<7). 

Допант, располагаясь в порах мембраны, служит дополнительными 

реакционными центрами для аналитов. Кроме того, совокупное действие 

электростатических, осмотических и упругих сил, обусловленное 

присутствием допанта в порах или матрице мембраны, позволяет 

варьировать ее проницаемость для ионов разного знака заряда и размера. Не 

менее эффективно для этих целей к исходным и гибридным мембранам могут 

быть применены физические методы обработки, например, термическая 

обработка при различной относительной влажности или механическая 

деформация [61, 63]. Вследствие описанных выше особенностей 

используемых в ПД-сенсорах материалов они не позволяют выполнять 

селективное определение аналитов, однако имеют преимущества для 

создания массивов перекрестно чувствительных сенсоров. Идея 

мультисенсорного подхода и основные требования, предъявляемые к 

перекрестно чувствительным сенсорам, изложены в следующем подразделе. 
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Снижение селективности потенциометрических сенсоров в 

многокомпонентных средах. Мультисенсорный подход 

Селективность потенциометрических сенсоров зависит, прежде всего, 

от селективности ионофора, входящего в состав ионообменной мембраны. 

Однако реакции комплексообразования и ионного обмена не относятся к 

высокоспецифичным, поэтому приемлемая селективность к определяемым 

ионам достигается лишь при относительно низких концентрациях мешающих 

ионов. Вследствие этого характеристики сенсоров, установленные в 

лабораторных условиях, не сохраняются в реальных средах. В то же время 

растет спрос на идентификацию, классификацию и количественный анализ 

более или менее сложных матриц.  

Если сенсоры имеют невысокую селективность, но при этом 

характеризуются высокой чувствительностью одновременно к нескольким 

компонентам матрицы (перекрестной чувствительностью), а также 

стабильностью и воспроизводимостью сигнала, то они могут быть 

объединены в массивы, многомерный отклик которых обрабатывается с 

использованием специальных хемометрических подходов, позволяющих 

получать качественную или количественную информацию об исследуемом 

объекте. При этом отклик отдельного сенсора не несет информации о составе 

объекта анализа. Эта идея заимствована у биологических сенсорных систем 

(обоняния и вкуса), поэтому массивы перекрестно чувствительных сенсоров 

для анализа жидких сред получили название «электронный язык» [1]. 

Согласно [1], «электронный язык» – это аналитический инструмент для 

качественного и количественного анализа многокомпонентных жидких сред, 

состоящий из массива (набора) слабоселективных химических сенсоров с 

перекрестной чувствительностью и использующий для обработки сигналов 

от данной мультисенсорной системы различные математические методы 

распознавания образов (искусственные нейронные сети, нечеткая логика и 

др.). Однако, распространение данного подхода за рамки анализа пищевых 

сред, обусловливает применение более общего термина «мультисенсорная 
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система». Наиболее полно принципы мультисенсорного подхода изложены в 

монографии [1] и обзорах [68, 69].  

В потенциометрических перекрестно чувствительных сенсорах 

используют преимущественно мембраны из халькогенидных стекол и 

пластифицированных полимеров с ионофорами [1]. В [62, 63, 65, 70, 71] 

показаны перспективы использования для этих целей перфторированных 

сульфокатионообменных мембран типа Nafion, ионная проницаемость 

которых варьируется посредством модификации или физической обработки. 

В [72] представлен обзор, посвященный применению МИП в 

потенциометрических мультисенсорных системах. Такие недостатки МИП, 

как недостаточная селективность к родственным аналитам и 

неспецифическое связывание с матричным материалом [73], могут быть 

нивелированы применением хемометрических инструментов. В то же время 

сложность извлечения связанного аналита и различие констант повторного 

взаимодействия аналита с реакционными центрами требует внимания при 

использовании МИП, как в селективных, так и в перекрестно-

чувствительных сенсорах [73]. Многообещающим представляется 

использование в мультисенсорных системах материалов, применяемых в 

других методах для извлечения и определения соответствующих аналитов 

[27].  

Потенциометрические мультисенсорные системы наиболее 

востребованы в следующих практических областях. В анализе пищевых сред 

основными задачами являются оценка вкусовых характеристик [74], 

свежести [75] и подлинности продуктов [76]. Сходные задачи, прежде всего 

оценку горечи и ее маскировки [77], можно отметить для фармацевтических 

препаратов. В [78] представлен критический обзор возможностей 

применения мультисенсорных систем в мониторинге биотехнологических 

процессов. Получение информации о составе сред в режиме реального 

времени посредством неразрушающего анализа является важным 

преимуществом массивов перекрестно чувствительных 
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потенциометрических сенсоров. Однако проблемы дрейфа отклика и 

стабильности градуировки сенсоров при длительном использовании, в том 

числе вследствие фаулинга мембран, должны быть решены для их внедрения 

в технологические схемы. Перспективными, но менее проработанными 

направлениями потенциометрического мультисенсорного анализа являются 

экологический мониторинг [79] и медицинская диагностика [80]. При этом в 

литературе описано успешное использование для этих целей массивов 

вольтамперометрических и амперометрических сенсоров [81-83]. Это может 

быть обусловлено тем, что целевыми компонентами воды и почвы являются 

новые органические загрязнители, а физиологических сред – органические 

маркеры различных заболеваний, потенциометрическое определение 

которых требует разработки новых мембран. Согласно [79], накопленный 

научный и экспериментальный задел различных научных групп во всем мире 

в области разработки и исследования мультисенсорных систем, должен 

обеспечить широкое их внедрение в ближайшее время, в том числе в 

мониторинг объектов окружающей среды и клинический анализ. 

 

Фаулинг мембран потенциометрических сенсоров 

Фаулинг ионообменных мембран в потенциометрических сенсорах 

обусловлен физической и химической адсорбцией компонентов 

анализируемых сред, механическим загрязнением, высоким содержанием 

органических макромолекул и активностью микроорганизмов [5]. Можно 

отметить различные подходы к снижению загрязнения мембран 

потенциометрических сенсоров: модификация мембраны, варьирование 

методики нанесения мембраны на электронный проводник, изменение 

методологии анализа. 

Наиболее часто обсуждается модификация ионообменных мембран 

потенциометрических сенсоров, направленная на предотвращение 

биологического фаулинга в клиническом и экологическом анализе. 

Распространенным подходом к модификации является повышение 
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гидрофильности поверхности мембраны и придания ей антибактериальных 

свойств (снижения адгезии и жизнеспособности бактерий) (рис. 1.3). Так в 

работах [84, 85] кальций- и калий-селективные мембраны на основе ПВХ 

были модифицированы полидофамином, в том числе с последующим in situ 

осаждением наночастиц серебра (рис. рис. 1.3, б). Введение для этих целей в 

ионоселективную мембрану органических веществ, обладающих 

противомикробными свойствами (например, 6-хлориндола [86]), 

представляется спорным, т.к. подавление фаулинга достигается десорбцией 

модификатора в анализируемый раствор (рис. 1.3, в). Изменение 

олеофильных свойств поверхности классических ПВХ мембран с 

ионофорами на олеофобные аналогичным образом может способствовать 

повышению стабильности потенциометрических сенсоров, используемых в 

загрязненных нефтью водных средах. Для данных приложений в работе [87] 

предложена модификация кальций-селективной мембраны цвиттерионным 

полимером, полисульфобетаинметакрилатом. Противоположный подход к 

защите мембраны от биологического фаулинга – включение в полимерную 

матрицу гидрофобного политетрафторэтилена – продемонстрирован на 

примере определения нитрат-ионов в сточных водах [88]. Авторы полагают, 

что уменьшение сродства к микроорганизмам обусловлено снижением 

шероховатости поверхности мембраны, а также, согласно оценке дзета-

потенциала, увеличением концентрации нитрат-ионов, формирующих 

дебаевский слой у поверхности мембраны (рис. 1.3, г). Реже модификация 

мембран потенциометрических сенсоров направлена на устранение 

механического загрязнения, посредством нанесения защитного полимерного 

покрытия, например, полиэтиленгликоля или кремнийорганического каучука. 

При этом в работе [89] обсуждается одновременное снижение адсорбции 

белка плазмы крови на калий-селективной ПВХ мембране, 

модифицированной кремнийорганическим каучуком, в то время как 

селективность мембраны не ухудшается поскольку пластификатор, ионофор 

и липофильный анион диффундируют в полимерный слой. 
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Рисунок 1.3 – Схемы защиты ионообменной мембраны 

потенциометрического сенсора от биологического фаулинга 

 

Для твердоконтактных потенциометрических сенсоров фаулинг 

ионоселективной мембраны может быть нивелирован подбором методики ее 

осаждения на электронный проводник. В работе [90] проблемы плохой 

стабильности отклика аммоний-селективного сенсора вследствие загрязнения 

мембраны и ее низкой адгезии к поверхности электрода были решены 

применением электрораспылительной печати ПВХ мембраны. По сравнению 

с известными сенсорами положительным результатом считалась 

стабильность характеристик сенсора в течение 10 дней в условиях 

непрерывного анализа сточных вод. По истечении этого времени 

погрешность анализа возрастала вследствие закрепления на поверхности 

мембраны клеток микроорганизмов. Недостатком предложенного подхода 

является ограниченный выбор полимеров, которые могут быть использованы 

для электрораспыления, вследствие необходимости выполнения ряда 

требований к их степени гидрофобности, вязкости и т.д.  

В борьбе с фаулингом потенциометрических мембранных сенсоров 

важную роль играет методология выполнения измерений. В условиях 

лабораторного анализа может быть эффективна регулярная отмывка мембран 
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в растворах сравнения (для устранения последствий физической и 

химической адсорбции компонентов анализируемых сред) или растворах 

поверхностно-активных веществ (для удаления органических макромолекул 

и микроорганизмов). Механического загрязнения мембраны можно избежать, 

если анализируемый раствор доставляется к поверхности сенсора за счет 

капиллярных сил при использовании микрофлюидной подложки на основе 

бумаги [91], полиэфирного и полиамидного текстиля или полиуретановой 

губки [92]. При этом возможна модификация подложки, например, 

наночастицами золота, для защиты от биологического загрязнения [90]. 

Применение микрофлюидных подложек может быть полезным для анализа 

сред с высоким содержание твердых примесей (осадки сточных вод), а также 

анализа малых объёмов проб (потовая жидкость человека) [91-93]. 

Недостатком данного способа представляется необходимость насыщения 

подложки раствором соли определяемых ионов, вследствие чего влияние 

процессов диффузии на отклик сенсора требует отдельного обсуждения. 

Поскольку полностью устранить фаулинг мембраны невозможно, для 

увеличения срока ее использования в непрерывном in situ анализе (между 

этапами регенерации и повторной градуировки) перспективным подходом 

является стандартизация отклика во времени с помощью хемометрических 

инструментов. В этом случае градуировка сенсоров учитывает изменения 

характеристик мембран в процессе анализа. В работе [94] показано, что в 

мультисенсорном анализе образцов водопроводной воды математическая 

коррекция дрейфа позволяет увеличить время между повторными 

градуировками с одного до трех месяцев без существенной потери точности. 

Особую роль в повышении стабильности вольтамперометрических и 

потенциометрических сенсоров отводят перфторированным 

сульфокатионообменным мембранам (Nafion, МФ-4СК, Aquivion). Их 

амфифильные свойства, высокая селективность по отношению к катионам и 

наноструктурированная матрица обусловливают более высокую 

устойчивость к фаулингу по сравнению с мембранами на основе ПВХ и 
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электропроводящих полимеров. Вследствие этого мембраны типа Nafion и 

гибридные материалы на их основе могут быть использованы в качестве 

чувствительного элемента сенсора, не требующего дополнительной защиты 

от загрязнения [61-63, 65-67, 70, 71, 95], или как защитное покрытие 

чувствительного элемента [60, 96, 97]. 

 

1.2 Гибридные материалы в электрохимических сенсорах 

Природные и синтетические материалы, включающие одновременно 

неорганическую и органическую фазы, называют гибридными. 

Наноструктура и свойства гибридных материалов зависят от способа их 

получения, природы составляющих компонентов, а также взаимодействия 

между ними, обусловливающие синергетический эффект [98]. К первому 

классу относят гибридные материалы с низкоэнергетическими связями 

между органическими и неорганическими компонентами (Ван-дер-

Ваальсовы, водородные, электростатические), а ко второму – с ковалентной 

связью [98]. Гибридные материалы могут быть получены в различных типах: 

интеркалированные [99, 100], ядро-оболочка [101], допированные [102], с 

покрытием и смешанноготипа [103].  

При разработке новых материалов для электрохимических сенсоров 

следует принимать во внимание достижения в области создания и 

исследования гибридных мембранных материалов для различных 

приложений, т.к. протекающие в них процессы могут иметь сходную 

природу. Среди основных задач, которые решаются при разработке 

гибридных мембран, можно отметить увеличение селективности, 

механической и химической устойчивости, а также повышение 

производительности и снижение стоимости процессов и устройств на их 

основе [104]. Сегодня гибридные мембраны используют в установках для 

альтернативной энергетики [105, 106], очистки воды [107-109], 

электродиализа [110, 111], ультрафильтрации [112], нанофильтрация [113], 

обратного осмоса [114, 115], разделения газов [116, 117], катализа [118, 119], 
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а также в качестве стационарных фаз в хроматографии [120], для защиты 

металлов от коррозии [121] и ряда других прикладных задач.  

Использование гибридных материалов в электрохимических сенсорах 

достаточно распространено [98, 122-128]. Они могут включать наночастицы 

различных металлов и их оксидов (Ag [129, 130], Au [131, 132], Fe3O4 [133, 

134]), углеродные материалы (графен и оксид графена [135, 136], пористый 

углерод [137], квантовые точки [138, 139], УНТ [140, 141]), проводящие 

полимеры (полианилин [142, 143], полипиррол [144, 145],  

поли-3,4-этилендиокситиофен [146, 147]), ионообменные материалы [148-

150]. В то же время подходы для улучшения характеристик 

потенциометрических сенсоров посредством их модификации не столь 

разнообразны, как для вольтамперометрических сенсоров. 

Как отмечалось ранее, одной из задач при разработке 

твердоконтактных потенциометрических сенсоров является поиск 

материалов, которые включают соединительный слой между электронным 

проводником и чувствительным элементом. Фуллерен C60, который имеет 

выраженные электрохимические свойства, предложен в качестве 

электрохимического посредника между металлическим контактом и 

сенсорной мембраной в [151]. Листы графена использованы в качестве 

промежуточного слоя между полимерной мембраной на основе растворителя, 

легированной ионофором, и стеклоуглеродным электродом (СУЭ) [44]. В 

работе [152] исследовано использование пленок восстановленного оксида 

графена различной толщины в качестве электронно-ионного 

преобразователя. Для создания одноразового сенсора графеновая пленка 

была приготовлена на электроде с трафаретной печатью непосредственно из 

дисперсии оксида графена с использованием одноэтапной техники 

электроосаждения [48]. Согласно работе [153], смесь поли (3-октилтиофена) 

и многостенных УНТ, а также других материалов из набора ионофоров для 

определения K+ (валиномицин, тетракис(4-хлорфенил)борат калия,  
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о-нитрофенилоктиловый эфир, поливинилхлорид, тетрагидрофуран), была 

изучена при изготовлении сенсоров на стеклоуглеродной подложке.  

Применение гибридных материалов также может быть направлено на 

решение проблемы выщелачивания компонентов ионоселективных мембран. 

Подавляющее большинство работ в этом направлении описывает 

твердоконтактные сенсоры, изготовленные методом трафаретной печати 

[154-157]. В работах [154, 155] ионофоры были иммобилизованы на 

наноматериалах для определения катионов металлов. Мембрана из 

наночастиц Au, модифицированная комплексообразующим лигандом, 

предложена для определения ионов Cu2+ [154]. В статье [155] для 

определения ионов Ce3+ использован лиганд  

1,4-бис-(8-меркаптооктилокси)-бензол, самоорганизующийся на 

наночастицах Au. В работе [156] предложены конъюгаты ионофор-

наночастицы Au, основанные на спонтанной самосборке Ag+-селективных 

производных тиакаликс-арена с дитиолановыми фрагментами на 

поверхности наночастиц Au. Согласно исследованию [157], простой и 

высокочувствительный датчик из углеродной пасты, графеновых нанолистов, 

наночастиц Al2O3 и импринтированного ионами Hg2+ полимера (в качестве 

модификатора) и ионной жидкости (в качестве связующего вещества) 

разработан для определения ионов Hg2+ в широком диапазоне концентраций 

в реальных образцах. 

 

Мембраны типа Nafion в сенсорах 

Перфторированные сульфокатионообменные мембраны типа Nafion 

промышленно получают в результате сополимеризации тетрафторэтилена и 

мономера, имеющего боковые цепи перфторированного винилового эфира, 

оканчивающиеся группами сульфоновой кислоты (рис. 1.4). Такие мембраны 

имеют самоорганизующуюся упорядоченную систему пор и каналов с 

размерами около 5 нм и 1 нм, соответственно. Вывод об их пористой 

структуре был сделан на основе результатов малоуглового рентгеновского 
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рассеяния (кластерно-канальная модель Гирке, рис. 1.5) [158-161] и 

подтвержден в независимых работах различных научных групп при изучении 

транспортных свойств данных мембран [102]. Перфторированные 

сульфокатионообменные мембраны успешно используют при создании 

гибридных материалов [102]. Влияние допирования на свойства получаемых 

материалов принято трактовать с помощью теории ограниченной 

эластичности стенок пор, согласно которой их структура определяется 

совокупным действием электростатических, осмотических и упругих сил 

внутри пор [102]. 

 

 

 

Рисунок 1.4 – Химическая структура перфторированной 

сульфокатионообменной мембраны 

 

 

 

Рисунок 1.5 – Кластерно-канальная модель Гирке 

 

В электрохимических сенсорах пленки Nafion могут использоваться в 

качестве проводящих связующих агентов, увеличивая электропроводность и 

стабильность получаемого материала, а также в качестве непосредственного 

чувствительного элемента или в качестве диспергирующего компонента.  

 
Рисунок 1.1 – Химическая структура перфторированной 

сульфокатионообменной мембраны 

 
 

Рисунок 1.2 – Кластерно-канальная модель Гирке 
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Описаны вольтамперометрические сенсоры на основе матрицы Nafion 

для определения циркулирующей рибонуклеиновой кислоты в сыворотке 

крови [162], дофамина [163], диурона [164], мочевой кислоты [165], 2-амино-

3,8-диметилимидазо[4,5-f] хиноксалина в продуктах питания [166], 

рибофлавинина в фармацевтических и биологических образцах [167], Cd2+ и 

Pb2+ на уровне следовых количеств в водопроводной и сточной воде [168]. В 

работе [169] оксид графена и платино-гексахлорплатиновая кислота были 

электрохимически восстановлены на поверхности СУЭ с образованием 

композита графен/наночастицы Pt, который в дальнейшем покрывали 

пленкой Nafion, с целью определения парацетамола и домперидона в 

фармацевтических препаратах, моче и сыворотки крови. Модифицированный 

СУЭ, сочетающий в себе комплексообразующие свойства бис-

(индолил)метана с уникальными свойствами мезопористого углеродного 

нановолокна и нанопористого Nafion, был применен для обнаружения Hg2+ в 

речных водах [170]. СУЭ был модифицирован наночастицами CuO, 

легированным азотом графеном и Nafion для создания новой сенсорной 

платформы для неферментативного обнаружения H2O2 [171]. Для получения 

композита Nafion с внедренными наночастицами Au в работе [172] было 

предложено восстановление Au с ионами Cu (I). Сенсор на основе созданного 

композита использован для анализа подземных вод, озерной и питьевой 

воды. На СУЭ без покрытия и на модифицированных Nafion электродах был 

разработан простой, экономичный, высокочувствительный и 

высокоселективный метод определения содержания кофеина в коммерческих 

напитках и лекарствах [173]. В работе [174] электрохимическое поведение 

хлоропромазина было исследовано на СУЭ, модифицированном 

нанокомпозитом SiO2/хлоропромазин/Nafion, а затем использовалось для 

определения нитрита в образцах пищевых продуктов. В статье [175] описан 

сенсор на основе углеродного пастового электрода, полимерной пленки 

Nafion и металлической пленки из Sn для определения следов Cd2+ в 

почвенных экстрактах. Сенсор из пиролитического графита и композита 
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азинсалициловый альдегид/УНТ/Nafion был предложен для определения 

следовых количеств ионов Cu2+ методом анодной вольтамперометрии [176].  

Примеры использования Nafion в потенциометрических сенсорах также 

известны. Мембранный Pb2+-селективный электрод с твердым контактом был 

создан путем легирования полипиррола Nafion [55]. В работе [60] 

потенциометрический отклик на H2O2 был получен путем покрытия 

платинового электрода слоем Nafion, в котором Nafion действует как 

эффективный селективный барьер, значительно снижая реакцию на 

некоторые редокс-активные частицы, такие как аскорбат. Цикл работ [62, 63, 

65] демонстрирует возможности применения материалов на основе мембран 

Nafion и их российского аналога, МФ-4СК, в потенциометрических сенсорах 

с внутренним раствором сравнения, аналитическим сигналом которых 

является потенциал Доннана. Показана возможность определения с помощью 

ПД-сенсоров органических амфолитов (аминокислот и лекарственных 

веществ) в различных ионных фомах, посредством повышения сродства 

мембран к аналитам в результате введения допантов различной природы 

(оксидов, поверхностно модифицированных кислотно-основными 

фрагментами, УНТ) [62, 63, 65] и/или термической обработки при различной 

относительной влажности [63]. 

 

Углеродные нанотрубки в сенсорах 

УНТ – это свернутые в цилиндрическую форму графеновые листы 

(шестиугольные структуры). В зависимости от количества графеновых 

плоскостей, свернутых в цилиндр и установленных одна в другую, УНТ 

подразделяют на одностенные и многостенные [177]. Углеродные слои 

трубок отличаются по хиральности и электронным свойствам. Проводимость 

плоскости графена относительно оси нанотрубки зависит от ее ориентации. 

Несмотря на то, что большинство нанотрубок являются полупроводниками 

по своей природе, среди них есть также изоляторы и сверхпроводники. 
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Свойства, структура и методы синтеза УНТ подробно обсуждаются в 

научных публикациях, например, в работах [177, 178]. 

С помощью вольтамперометрических сенсоров на основе УНТ описано 

определение тяжелых металлов [179], кофеиновой кислоты [180], дофамина 

[181], Hg2+ в воде [182, 183]. Сенсор из углеродной пасты, 

модифицированный УНТ и производным гидрохинона, предложен для 

одновременного определения норадреналина, ацетаминофена и триптофана 

[184]. Пастообразный электрод из УНТ, модифицированных 

бензоилферроценом, использован для обнаружения гидроксиламина в пробах 

воды [185]. СУЭ, модифицированный одностенными УНТ, разработан для 

контроля качества фармацевтических продуктов [186]. УНТ могут быть 

использованы в электрохимических биосенсорах, создавая условия для 

прямого переноса электронов между ферментом и активной областью 

электрода [187-191], например, для обнаружения нейротрансмиттеров, 

белков, малых молекул, таких как глюкоза, и дезоксирибонуклеиновой 

кислоты. Получение и фотофизические свойства композитов на основе УНТ 

и функциональных компонентов, которые специфически распознают 

различные биомолекулы, обобщены в обзоре [188].  

Известны потенциометрические твердоконтактные сенсоры на основе 

УНТ для определения Pb2+ в воде [192], Ca2+ совместно с SO4
2- в водных 

растворах [193], сульфата гентамицина в фармацевтических препаратах и 

пробах поверхностных вод [194]. Описан сенсор на основе УНТ, 

функционализированных аптамерами, для обнаружения золотистого 

стафилококка [195]. Пастовый электрод, состоящей из ионной жидкости  

1-бутил-3-метилимидазолия гексафторфосфата, многостенных УНТ, 

наночастиц Si и ионофора, предложен для определения следовых количеств 

Cd2+ в экологических и биологических образцах [196]. Описано определение 

пироксикамы в фармацевтическом препарате путем модификации 

углеродного пастового электрода многостенными УНТ и β-циклодекстрином 

[197]. Медный электрод, модифицированный МИП и многостенными УНТ, 
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разработан для определения пестицида γ-гексахлорциклогексана в воде, 

фруктах и овощах [198]. С использованием многостенных УНТ в качестве 

внутреннего слоя разработаны сенсоры для определения анионов CO3
2-, NO3

-, 

NO2
- и H2PO4

- в объектах окружающей среды [199]. Одноразовые 

миниатюризированные электроды на основе слоя УНТ или графена, 

покрытых обычной ионоселективной мембраной на основе ПВХ, были 

предложены вместо макроскопических ИСЭ, в частности, для определения 

Na+ [200]. Авторы отмечают перспективы использования таких сенсоров при 

поляризационных потенциометрических измерениях. В работе [65] для 

анализа сульфаниламидных препаратов предложены ПД-сенсоры на основе 

перфторированных сульфокатионообменных мембран, содержащих УНТ, 

предварительно обработанных раствором окислителя для частичной 

гидрофилизации поверхности. 

 

1.3 Методы определения никотиновой кислоты 

Никотиновая кислота входит в состав препаратов, применяемых при 

атеросклерозе [201, 202], и является по отношению к окружающей среде 

поллютантом.  

В фармакопее для анализа препаратов никотиновой кислоты 

рекомендованы методики титриметрии, спектрофотометрии, 

высокоэффективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ) и 

микробиологический тест с использованием микроорганизмов Lactobacillus 

plantarum. Для ее определения в препаратах со сложной матрицей и 

физиологических жидкостях разработаны методики масс-спектрометрии 

[203] в сочетании с экстракционным [204, 205] и хроматографическим [205] 

концентрированием и разделением, а также ВЭЖХ с электрохимическим 

детектированием [206].  

Большое внимание уделено определению никотиновой кислоты в 

фармацевтических и физиологических средах с использованием 

вольтамперометрических сенсоров [207-212] (табл. 1). Для повышения 
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величины и разрешения пика окисления аналита в них используют различные 

материалы проводника (графитовая паста [207, 209], композит на основе 

углеродных нанотрубок (УНТ) и TiO2, легированного лантаном [208], золото 

[210, 211], стеклоуглеродный электрод [212]), а также модификаторы, 

которые, кроме того, способствуют накоплению аналита на электроде 

(восстановленный оксид графена и полимеры с молекулярными отпечатками 

[207], УНТ [212], 5,10,15,20-тетракис(4-метоксифенил)-21H,23H-порфин 

кобальта (II) [210], меркаптоуксусная кислота [211]). Большинство из 

описанных сенсоров характеризуются низкими пределами обнаружения и 

значениями рабочих концентраций (табл. 1), что позволяет снижать влияние 

мешающих компонентов посредством многократного разбавления объекта 

анализа. При этом подготовка проб требует особого внимания. Кроме того, 

высокая воспроизводимость результатов для данных сенсоров достигается 

при условии специальной подготовки материала сенсора перед каждым 

измерением или после небольшой серии измерений [207-212] (табл. 1). 

Для определения никотиновой кислоты известен твердоконтактный 

потенциометрический сенсор на основе графитового электрода и 

пластифицированной поливинилхлоридной мембраны с ионной парой 

катиона аналита и аниона борорганического соединения [213]. Причина 

хорошей работы предложенного ионофора – способность образовывать 

водородные связи одновременно с катионом и пластификатором, что 

предотвращает утечку электроактивного компонента. Показано, что при 

ежедневном использовании сенсора не более 3 часов изменения в его отклике 

наблюдаются через 50 дней. Диапазон определяемых концентраций и предел 

обнаружения никотиновой кислоты с его помощью составляют 10-6-10-2 М и 

0.70·10-6 М, соответственно (табл. 1). Характеристики сенсора установлены 

только в модельных растворах.  

В таблице 1.1, представлены основные характеристики известных 

электрохимических сенсоров для определения никотиновой кислоты в 

модельных растворах, фармацевтических и физиологических средах.  
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Таблица 1.1 – Электрохимические сенсоры для определения никотиновой кислоты в модельных, фармацевтических и 

физиологических средах 

 

Объект Метод. Состав сенсора c, M / 

сmin*, M 

Относит. погр. % / 

sr* % 

Требования к 

проведению анализа 

Источник 

Плазма Дифференциальная 

импульсная 

вольтамперометрия. 

Пастовый электрод: 

графитовая паста/оксид 

графена/МИП 

1.0·10-9-

0.2·10-6 

/ 8.0·10-9 

5.5-7.5 / - Косвенный метод 

определения; 

механическая очистка 

поверхности электрода 

после каждого измерения 

[207] 

Моча 2-3.7 / - 

Таблетки (Sobhan 

Pharma, Иран) 

2.8-4.7 / - 

Моча Циклическая 

вольтамперометрия. 

Пастовый электрод: 

парафин/УНТ/La-TiO2 

1.0·10-6-

1.2·10-4 

/ 2.7·10-7 

1.8 / 2.6 Рабочий диапазон рН  

7.0-10.0; 

механическая полировка 

и очистка поверхности 

электрода перед каждым 

измерением 

[208] 

Поливитаминные 

сиропы 

Дифференциальная 

импульсная 

вольтамперометрия. 

Пастовый микроэлектрод: 

графитовая паста/ 

Nafion/5,10,15,20-тетракис(4-

метоксифенил)-21H,23H-

порфирин Co (II) 

1.00·10-7-

1.00·10-4 

/ 3.03·10-8 

5.1-5.8 /  

0.74-1.21 

Рабочее значение pH 3.9; 

периодическая 

механическая полировка 

и очистка поверхности 

электрода 

[209] 
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продолжение таблицы 1.1 

Таблетки 

(Xiangfan 

Pharmaceutical 

Com., Китай) 

Циклическая 

вольтамперометрия. 

Поликристаллический Au-

электрод 

2.7·10-6-

2.4·10-3 

/ 0.27·10-6 

1.8-7.4 / - Рабочее значение pH 5.0; 

механическая, 

ультразвуковая и 

электрохимическая  

(1.0 М H2SO4) полировка и 

очистка поверхности 

электрода перед каждым 

измерением 

[210] 

Модельные 

растворы 

Циклическая 

вольтамперометрия. 

Au-электрод/монослой 

меркаптоуксусной кислоты 

0.45·10-6-

0.8·10-3 

/ 0.14·10-6 

- / 2.0 Рабочее значение pH 7.4; 

электрохимическая очистка 

поверхности электрода в  

1.0 М H2SO4 после  

80 измерений 

[211] 

Модельные 

растворы 

Циклическая 

вольтамперометрия. 

СУЭ/пленка многостенных 

УНТ 

2·10-7-

4·10-5 

/ 8·10-8 

- / 5.4 Рабочее значение pH 6.5; 

электрохимическая очистка 

поверхности электрода в 

фосфатном буфере (pH 6.5) 

после каждого измерения 

[212] 

Таблетки 0.8-2.2 / - 

Модельные 

растворы 

Прямая потенциометрия. 

Графитовый электрод/ПВХ-

мембрана с ионной парой 

протонированный 

аналит/анион 

борорганического соединения 

1.00·10-6-

1.00·10-2 

/ 0.70·10-6 

- / - Рабочий диапазон рН  

3.00-3.50; время стабильной 

работы 50 дней 

[213] 

*сmin – предел обнаружения,  

  sr – относительное стандартное отклонение 



 
 

ВЫВОДЫ ПО ОБЗОРУ ЛИТЕРАТУРЫ И ПОСТАНОВКА ЗАДАЧ 

ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Рассмотрены принципы организации потенциометрических сенсоров 

разного типа, основные причины снижения селективности и стабильности их 

отклика, а также известные подходы для устранения данных проблем. 

Выявлены перспективы использования для организации сенсоров с внутренним 

раствором оригинального подхода, позволяющего минимизировать 

трансмембранный перенос ионов за счет увеличения расстояния между 

границами ионообменной мембраны с раствором сравнения и исследуемым 

раствором. Основной вклад в измеряемое напряжение цепи вносит потенциал 

Доннана на границе мембраны с исследуемым раствором (ПД). Мембрана в 

конструкции ПД-сенсора соединяет раствор сравнения и исследуемый 

раствор подобно мостику, что устраняет ряд эксплутационных проблем и 

позволяет использовать гомогенные ионообменные мембраны и гибридные 

материалы на их основе. В качестве подхода, компенсирующего 

ограниченный выбор высокоселективных материалов для ионометрии, отмечен 

мультисенсорный анализ. Его реализация основана на использовании массивов 

сенсоров с невысокой селективностью (перекрестной чувствительностью), 

отклики которых обрабатываются многомерными математическими методами, 

что позволяет получать надежную информацию о составе объекта анализа 

без необходимости существенной подготовки проб, несмотря на сложность 

их матрицы.  

Отмечены перспективы разработки новых материалов для 

электрохимических сенсоров посредством получения разнообразных 

гибридных материалов на основе известных коммерчески доступных 

материалов. Для создания потенциометрических сенсоров представляет 

интерес заимствование гибридных материалов на основе ионообменных 

мембран из других приложений, т.к. протекающие в них процессы имеют 

сходную природу. Основой таких материалов могут выступать 
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перфторированные сульфокатионообменные мембраны вследствие наличия 

самоорганизующийся системы гидрофильных пор и каналов, соизмеримых 

по размеру с ионами органических аналитов, на которую можно 

воздействовать модификацией или физической обработкой, варьируя тем 

самым условия сорбции ионов различной природы. Для потокового анализа 

важным фактором является высокая механическая и химическая стойкость 

перфтормембран, обеспечивающая низкую подверженность загрязнению, 

быстроту и эффективность регенерации.  

Анализ публикаций последних лет свидетельствует об интересе к 

разработке новых методик инструментального определения никотиновой 

кислоты, широко используемой в фармацевтике и являющейся поллютантом. 

В то же время в литературе описан только один потенциометрический сенсор 

для определения никотиновой кислоты, характеристики которого 

установлены в модельных растворах, а время стабильной работы невысоко, 

вследствие вымывания ионофора из пластифицированной ПВХ мембраны. 

Это открывает широкие перспективы для получения новых научных 

результатов в данной области. 
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ГЛАВА 2. ОБЪЕКТЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

2.1. Объекты исследования 

Градуировочные и модельные растворы для потенциометрического 

анализа 

Для приготовления исследуемых растворов использовали  

3-пиридинкарбоновую кислоту (никотиновая кислота, ≥99%, Sigma-Aldrich, 

США), гидрокарбонат натрия (стандарт-титр, НПО “РЕАГЕНТ”, РФ), 

гидроксид натрия (стандарт-титр, НПО “РЕАГЕНТ”, РФ), воду 

деионизованную (сопротивление 18.2 МОм). 

Равновесие ионных форм никотиновой кислоты (NА+, NА±, NА-), а 

также диаграмма их распределения в зависимости от рН среды, построенная 

с учетом значений констант диссоциации функциональных групп  

(рKa(-COOH)=2.08, рKb(≡NH+)=4.82), представлены на рисунке 2.1.  

Исследовали растворы никотиновой кислоты следующего состава: 

− водные растворы, содержащие никотиновую кислоту в диапазоне 

концентраций от 1.0·10-4 до 1.0·10-1 М, pH 3.45-4.30 (табл. 2.1); 

− водные растворы, содержащие никотиновую кислоту и NaHCO3 в 

диапазоне концентраций от 1.0·10-4 до 1.0·10-2 М, pH 3.75-5.83 (табл. 2.2); 

− водные растворы, содержащие никотиновую кислоту и NaOH в диапазоне 

концентраций от 1.0·10-4 до 1.0·10-2 М, pH 3.72-7.24 (табл. 2.3). 

Согласно диаграмме распределения (рис. 2.1, б) и экспериментальным 

значениям рН (табл. 2.1-2.3), в исследуемых растворах никотиновая кислота 

присутствует в цвиттер-ионной форме.  

Концентрацию никотиновой кислоты и неорганического электролита 

(NaHCO3 или NaOH) в градуировочных растворах варьировали таким 

образом, чтобы добиться наименьшей корреляции между значениями их 

отрицательных десятичных логарифмов и рН (табл. 2.2, 2.3). Для 

предотвращения плохой обусловленности градуировочного уравнения 

коэффициенты корреляции между факторами должны быть ≤0.5, а 
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определитель матрицы коэффициентов корреляции ≥0.5. Значения 

коэффициента корреляции (rij) между парами факторов pNA (отрицательный 

десятичный логарифм концентрации цвиттер-ионов никотиновой кислоты), 

pNa (отрицательный десятичный логарифм концентрации ионов натрия) и 

рН, а также значения определителя матриц коэффициентов корреляции (det r) 

представлены в таблице 2.4.  

 

 
 

а 

 
 

б 

 

Рисунок 2.1 – Равновесие (а) и диаграмма распределения (б) ионных 

форм никотиновой кислоты в зависимости от рН 

 

  

0,0

0,1

0,2

0,3

0,4

0,5

0,6

0,7

0,8

0,9

1,0

1 2 3 4 5 6 7

NA±

NA+

NA-

α

рН

+

-

±



50 
 

Таблица 2.1 – Значения отрицательного десятичного логарифма 

концентраций компонентов градуировочных растворов, содержаих 

никотиновую кислоту  

 

№ градуировочного 

раствора 
pNA рН 

1 4.0 4.301±0.015 

2 3.3 4.103±0.017 

3 3.0 3.794±0.015 

4 2.3 3.657±0.016 

5 2.0 3.613±0.016 

6 1.3 3.483±0.016 

7 1.0 3.453±0.015 

 

Таблица 2.2 – Значения отрицательного десятичного логарифма 

концентраций компонентов градуировочных растворов, содержаих 

никотиновую кислоту и NaHCO3 

 

№ градуировочного 

раствора 
pNA pNa рН 

1 4 4 5.83±0.05 

2 3 4 4.11±0.03 

3 3 3 5.80±0.03 

4 2 4 3.751±0.013 

5 2 3 4.499±0.005 

6 2 2 5.703±0.015 
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Таблица 2.3 – Значения отрицательного десятичного логарифма 

концентраций компонентов градуировочных растворов, содержаих 

никотиновую кислоту и NaОH 

 

№ градуировочного 

раствора 
pNA pNa рН 

1 4 4 6.44±0.17 

2 3.3 4 4.33±0.18 

3 3.3 3.3 6.1±0.3 

4 3 4 4.26±0.10 

5 3 3.3 4.76±0.12 

6 3 3 6.5±0.3 

7 2.3 4 3.84±0.02 

8 2.3 3.3 3.92±0.07 

9 2.3 3 4.22±0.05 

10 2.3 2.3 7.24±0.11 

11 2 4 3.72±0.06 

12 2 3.3 3.75±0.05 

13 2 3 3.99±0.08 

14 2 2.3 4.69±0.05 

 

Таблица 2.4 – Значения коэффициента корреляции (rij) между парами 

факторов рNA, pNa, рН и определителя матриц коэффициентов корреляции 

(det r) 

 

Матрица и число (k) растворов *r12 
*r13 

*r23 det r 

рNA=2-4, рNa=2-4, pH=3.75-5.83, k=6 0.50 0.46 0.50 0.52 

рNA=2-4, рNa=2-4, pH=3.72-7.24, k=14 0.44 0.52 0.37 0.57 

рNA=2-4, рNa=2-4, pH=3.72-7.24, k=20 0.46 0.52 0.37 0.59 

*r12 - коэффициент корреляции между факторами рNA и pNa,  

 r13 - коэффициент корреляции между факторами рNA и pН,  

 r23 - коэффициент корреляции между факторами pNа и рН. 
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Модельные растворы для анализа имели тот же состав, что и 

градуировочные растворы. Значения откликов ПД-сенсоров для них 

получали независимо (не были вклчены в выборки, используемые при 

градуировке). 

 

Подготовка фармацевтических препаратов к анализу 

Для приготовления исследуемых растворов использовали таблетки 

“Никотиновая кислота” (ОАО “Фармстандарт-Уфимский витаминный завод”, 

РФ); раствор для инъекций “Никотиновая кислота БУФУС” (Renewal,  

“ПФК Обновление”, РФ); соляную кислоту (стандарт-титр, НПО 

“РЕАГЕНТ”, РФ); воду деионизованную (сопротивление 18.2 МОм). 

В одной таблетке препарата “Никотиновая кислота” содержится 50 мг 

никотиновой кислоты, а также нерастворимые и/или недиссоциированные в 

воде вспомогательные вещества (2.010 мг кальция стеарата, 47.503 мг 

крахмала кукурузного, 98.477 мг сахарозы, 2.010 мг талька). Для 

потенциометрического анализа одну таблетку препарата растворяли в 

деионизованной воде для получения 100 мл раствора. Для 

спектрофотометрического анализа одну таблетку препарата растворяли в  

0.1 М растворе HCl для получения 250 мл раствора, а затем разбавляли его в 

10 раз 0.1 М раствором HCl. 

Раствор для инъекций “Никотиновая кислота БУФУС” содержит  

10 мг/мл (0.081 М) никотиновой кислоты (действующее вещество), а также 

NaHCO3 (вспомогательное вещество для коррекции pH) и воду очищенную. 

Растворы инъекций для потенциометрического анализа готовили 

разбавлением в 50 раз деионизованной водой, а для 

спектрофотометрического анализа – разбавлением в 1000 раз  

0.1 М раствором HCl. 
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Получение, подготовка к работе и регенерация мембран ПД-сенсоров 

Образцы гибридных мембран предоставлены Лабораторией ионики 

функциональных материалов ИОНХ РАН (зав. лабораторией –  

д.х.н., проф., член.-корр. РАН А.Б. Ярославцев). Синтез материалов 

выполнен к.х.н., ст. науч. сотр. ИОНХ РАН Е.Ю. Сафроновой. Исходными 

материалами служили 10% раствор перфторсульфополимера МФ-4СК в 

литиевой форме в диметилформамиде (эквивалентная масса ЭМ=1100, ОАО 

“Пластполимер”, РФ), многостенные УНТ Таунит S12 (внешний диаметр 20-

40 нм, внутренний диаметр 5-10 нм, длина до 10 мкм, полученные 

каталитическим пиролизом-CVD углеводородов на Ni/Mg катализаторе,  

ООО “НаноТехЦентр”, РФ), тетрахлорид циркония (≥99%, Merck, Германия), 

модифицированный 3-пропилсульфокислотной группой оксид кремния 

(ИОЕ~0.74 мг-экв/г, Sigma-Aldrich, США), 3-аминопропилтриметоксисилан 

(98%, Fluka, Швейцария), серная кислота (93.5-95.6%, “Сигма Тек”, РФ), 

ацетон (>99.75%, “Химмед”, РФ), метанол (Macron, США), вода 

деионизованная (сопротивление 18.2 МОм). 

Были исследованы следующие типы образцов (далее в работе будут 

использованы указанные в скобках обозначения): 

- мембраны МФ-4СК, содержащие поверхностно модифицированные сульфо- 

и сульфопропиловыми группами оксиды циркония и кремния 

(МФ-4СК/ZrO2-SO3
-, МФ-4СК/SiO2-(СН2)3-SO3

-); 

- мембраны МФ-4СК, содержащие поверхностно модифицированный 3-

аминопропиловыми группами оксид кремния (МФ-4СК/ 

SiO2-(CH2)3-NH3
+); 

- мембраны МФ-4СК, содержащие поверхностно модифицированные 

карбоксильными группами УНТ (МФ-4СК/УНТ-COO-); 

- мембраны МФ-4СК, содержащие поверхностно модифицированные 

сульфогруппами УНТ (МФ-4СК/УНТ-SO3
-); 

- мембраны МФ-4СК, содержащие поверхностно модифицированные 

группировками -О-Si(OCH3)2-(CH2)3-NH3
+ УНТ (МФ-4СК/УНТ-NH3

+). 
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Мембраны МФ-4СК/ZrO2-SO3
- и МФ-4СК/SiO2-(СН2)3-SO3

- были 

получены отливкой из раствора полимера, содержащего навески допантов с 

заданной концентрацией (3 и 5 мас.% от массы полимера). Для этого 

использовали наночастицы ZrO2-SO3H (ИОЕ 1.1 мг-экв/г), полученные по 

методике, описанной в [214], а также коммерческий материал  

SiO2-(CH2)3-SO3H (ИОЕ 0.74 мг-экв/г). Раствор полимера с наночастицами 

допантов гомогенизировали путем перемешивания на магнитной мешалке 

(1400 об/мин) в течение 1 ч, выливали на стеклянную поверхность и сушили 

на воздухе при комнатной температуре в течение 24 ч. Для постепенного 

удаления растворителя и формирования мембран сушку продолжали при 

80°С (1 ч), 90°С (1 ч), 100°С (1 ч), 120°С (1 ч), 80°C (4 ч). Заключительным 

этапом получения образцов являлось горячее прессование под давлением 5 

МПа при температуре 110°С в течение 3 мин для обеспечения лучшей 

прочности. Объемная доля допанта в полученных мембранах составила  

1.2 об.% (МФ-4СК/3 мас.% ZrO2-SO3
-), 2.6 об.% (МФ-4СК/ 

3 мас.%SiO2-(СН2)3-SO3
-) и 4.4 об.% (МФ-4СК/5 мас.%SiO2-(СН2)3-SO3

-). 

Образцы МФ-4СК/SiO2-(CH2)3-NH3
+ были получены отливкой из 

раствора полимера в присутствии расчетного количества тетраэтоксисилана 

(3 мас.% от массы полимера) и 3-аминопропилтриметоксисилана для 

дальнейшего получения допанта. Концентрация 3-аминопропила составляла 

5, 10 и 15 мол.% от количества SiO2. Раствор полимера с прекурсором 

гомогенизировали механическим перемешиванием, выливали на стеклянную 

поверхность и сушили на воздухе при комнатной температуре в течение 24 ч. 

Для постепенного удаления растворителя и формирования пленки мембраны 

сушку продолжали последовательно при 60°С (1 ч), 70°С (1 ч), 80°С (1 ч), 

85°С (1 ч), 60°С (4 ч). Затем образцы подвергали горячему прессованию под 

давлением 5 МПа при температуре 110°С в течение 3 мин для обеспечения 

лучшей прочности. На конечной стадии получения образцов проводили 

формирование допанта в порах мембраны посредством гидролиза 
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прекурсора, обрабатывая мембрану 10 мас.% раствором аммиака в течение  

30 мин при перемешивании. 

УНТ с функционализированной поверхностью были получены 

посредством обработки коммерческих УНТ по методикам, описанным в [215, 

216].  

Модификация поверхности УНТ карбоксильными группами 

достигалась в результате очистки коммерческих образцов от остатков 

катализатора, использованного при синтезе. Для этого готовили суспензию 

УНТ в растворе, содержащем 30% HNO3, в соотношении по массе 1:8, 

выдерживали в течение 1 ч при 90°С при постоянном перемешивании, затем 

промывали большим количеством воды до нейтрального pH и сушили на 

воздухе при 90°С в течение 24 ч.  

Сульфирование очищенных УНТ проводили в гидротермальных 

условиях в присутствии пара-толуолсульфоновой кислоты и D-глюкозы  

(в соотношении 0.2 г УНТ, 0.25 г пара-толуолсульфоновой кислоты,  

0.25 г D-глюкозы, 20 мл воды) при температуре 180°С в течение суток. Затем 

полученную смесь центрифугировали и многократно промывали 

деионизованной водой до нейтрального pH, после чего дополнительно 

промывали этанолом и сушили при 110°С в течение 24 ч.  

Для получения УНТ с аминсодержащими группами на поверхности к 

водной дисперсии, содержащей 1 мас.% очищенных УНТ, добавляли  

5 мас.% раствор 3-аминопропилтриметоксисилана в ацетоне (для получения 

смеми с массовым соотношением 3-аминопропилтриметоксисилана и УНТ. 

1/10). Затем полученную смесь выдерживали при 80°С при постоянном 

перемешивании в течение 30 мин, промывали водой и сушили.  

ИОЕ функционализированных УНТ была установлена 

титриметрически и составила 0.17 ммоль/г для УНТ-COO-, и 0.27 ммоль/г для 

УНТ-SO3
- и 0.64 ммоль/г для УНТ-NH3

+. 

Мембраны МФ-4СК/УНТ-X (где X: -COO-, -SO3
-,  

-О-Si(OCH3)2-(CH2)3-NH3
+) были получены отливкой из раствора полимера, 
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смешанного с навеской предварительно подготовленных УНТ-X для 

получения образцов с 0.5, 1.0, 1.5 мас.% допанта. Полученную смесь 

подвергали ультразвуковой (УЗ) обработке по методике, описанной в [215]. 

Полученную однородную взвесь из раствора полимера и допанта выливали 

на стеклянную поверхность и удаляли растворитель путем сушки при  

60°С (12 ч), 80°С (1 ч), 100°С (1 ч), 120°С (1 ч), 80°С (4 ч). На 

заключительным этапе образцы подвергали горячему прессованию под 

давлением 5 МПа при температуре 110°С в течение 3 мин для обеспечения 

лучшей прочности. 

Образцы с градиентным распределением допанта по площади получали 

с помощью специальной ячейки, одновременно выливая с одной стороны 

раствор полимера без УЗ обработки, а с другой – раствор полимера с 

допантом после УЗ обработки. Полученные пленки имели два участка равной 

длины, один из которых содержал допант, при этом граница между 

модифицированной и немодифицированной частями была несколько размыта 

(ширина переходной области не превышала 0.5 см для образцов длиной  

6 см). Наличие переходной области не вносило погрешность в отклик  

ПД-сенсора, т.к. в процессе измерения концы мембраны погружались в 

исследуемый раствор и раствор сравнения только на ~0.3 см. При этом с 

раствором сравнения контактировал конец немодифицированной части, 

отсутствие допанта в которой, обеспечивало близость составов раствора 

сравнения и внутрипорового раствора, нивелируя межфазный скачок на 

соответствующей границе. 

В ПД-сенсорах использовали мембраны в K+-форме. Для приведения к 

стандартным условиям мембраны кондиционировали, последовательно 

обрабатывая при комнатной температуре сначала дважды 5% раствором HCl 

в течение 1.5 ч, затем деионизованной водой до исчезновения реакции на Cl--

ионы. Затем образцы переводили в K+-форму, выдерживая в течение 72 ч в  

2 М растворе KCl с последующей промывкой в деионизованной воде. 

Аналогичным образом осуществляли “регенерацию” мембран после 
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длительного использования (до 3 месяцев). Высокое сродство 

сульфокатионообменников к катионам K+ обеспечивало быструю и полную 

“регенерацию” образцов после контакта с многокомпонентными 

исследуемыми растворами. Между сериями повторных измерений (~100) 

мембраны сначала выдерживали в 0.1 М растворе KCl в течение 30 мин при 

постоянном перемешивании, затем помещали на хранение в деионизованную 

воду.  

Такие характеристики гибридных мембран, как влагосодержание, 

ионная проводимость и диффузионная проницаемость в K+-форме, а также 

ИОЕ установлены к.х.н., ст. науч. сотр. ИОНХ РАН Е.Ю. Сафроновой и 

приняты во внимание при выборе типа модификации мембран для 

определения никотиновой кислоты и интерпретации закономерностей 

изменения характеристик ПД-сенсоров в исследуемых растворах. 

 

2.2. Оборудование и методики эксперимента  

В работе использовано следующее оборудование:  

− рН-метр-иономер Эксперт-001, четыре измерительных канала  

(ООО “Эконикс-эксперт ”, РФ); 

− спектрофотометр Shimadzu UV-1800 (Shimadzu, Япония); 

− установка дифференциально-термического и термогравиметрического 

анализа “Thermoscan-2” (ООО “Аналитприбор”, РФ); 

− программируемый высокоомный потенциометр, 11 измерительных 

каналов (оригинальное устройство [217]); 

− магнитная мешалка ULAB US-1500D (ООО “Генприбор”, РФ)»; 

− весы аналитические лабораторные ВЛ-120С (НПП “Госметр”, РФ);  

− весы электронные лабораторные AND НТ-300 (ООО “Мир весов”, РФ);  

− бидистиллятор-УПВА-5 (ООО ПФ “Ливам”, РФ); 

− стеклянные электроды ЭС-10301/4 (ООО “Эконикс-эксперт”, РФ); 
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− электрод сравнения ЭСр-10103 (ООО “Эконикс-эксперт”,  

ООО “Сенсорные Системы”, РФ); 

 

Ячейка для потенциометрического анализа 

Для исследования характеристик ПД-сенсоров на основе мембран 

разного состава использоваля ячейку (рис. 2.2), позволяющую выполнять 

оценку потенциала Доннана на границе мембран с исследуемым раствором 

одновременно для нескольких образцов (от 1 до 8 образцов). Мембраны не 

являются жестко закрепленными в корпусе сенсоров, а соединяют раствор 

сравнения и исследуемый раствор подобно мостикам. Поэтому отсутствуют 

проблемы, связанные с транспортировкой, хранением, заменой раствора 

сравнения и обслуживанием мембраны.  

Ячейка из непроводящего материала включает корпус для 

исследуемого раствора и многосекционный корпус для раствора сравнения  

(1 М KCl). Мембраны концом модифицированной части погружают в общий 

корпус с исследуемым раствором, а противоположным 

(немодифицированным) концом – в отдельные секции с раствором 

сравнения. Хлоридсеребряный электрод, подключенный к входу 

многоканального потенциометра для электрода сравнения, погружают в 

корпус с исследуемым раствором, а хлоридсеребряные электроды, 

подключенные к измерительным входам, – в секции с раствором сравнения. 

Напряжение электрохимических цепей (2.1), включающих мембраны разного 

состава, измеряют с помощью многоканального потенциометра. 

Одновременно с этим измеряют рН исследуемого раствора с использованием 

стеклянного электрода.  

AgAgCl, нас. KCl1M KClмембрана/мембрана+допант 

исследуемый растворнас. KCl, AgClAg    (2.1) 
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Рисунок 2.2 – Электрохимическая ячейка для оценки потенциала Доннана на 

границе мембран разного состава с исследуемым раствором 

 

Оценка характеристик ПД-сенсоров и мультисенсорных систем на их 

основе 

Время установления и дрейф отклика ПД-сенсоров оценивали на основе 

результатов хронопотенциометрических измерений в течение 1 ч. 

Достижением квазиравновесия на границе мембраны сенсора и исследуемого 

раствора считали момент, когда разброс значений отклика не превышал 

разброс значений при дублировании эксперимента. Дрейф отклика 
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рассчитывали как его изменение в единицу времени, после установления 

квазиравновесия в системе. 

Для оценки предела обнаружения (сmin, М) и ширины диапазона 

концентраций, в котором наблюдается линейная зависимость отклика от 

логарифма концентрации аналита, определяли значения отклика  

ПД-сенсоров в деионизированной воде и растворах никотиновой кислоты в 

диапазоне концентраций 10-8-10-1 М. За предел обнаружения принимали 

заданное значение концентрации никотиновой кислоты, при котором 

среднее значение отклика в растворе превышало значение отклика в фоне не 

менее чем на утроенное стандартное отклонение отклика в фоне.  

Измерения отклика ПД-сенсора в градуировочных растворах 

дублировали не менее 10 раз. Полученные малые выборки анализировали с 

помощью статистики Стьюдента по стандартным алгоритмам. Проверку 

выборок на наличие грубых промахов проводили с помощью τ-критерия. 

Характеристикой воспроизводимости откликов являлась дисперсия 

воспроизводимости (s2
восп, мВ2) – среднее значение дисперсии отклика для 

матрицы градуировочных растворов. 

Градуировочные зависимости устанавливали не во всем линейном 

диапазоне, а на его участке, выбранном с учетом состава таблеток и 

растворов для инъекций никотиновой кислоты. Градуировку выполняли 

методом многомерного регрессионного анализа в растворах никотиновой 

кислоты с концентрацией от 1.0·10-4 до 1.0·10-1 М (2.2), а также в растворах, 

содержащих никотиновую кислоту и неоганических электролит (NaHCO3 или 

NaOH) с концентрациями компонентов от 1.0·10-4 до 1.0·10-2 М (2.3). 

Градуировочные уравнения (2.2), (2.3) учитывали влияние определяемых 

(NA±, Na+) и мешающих ионов (H3O
+) на отклик ПД-сенсоров.  
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ΔφD = b0 + b1pNA+ b2pH,       (2.2) 

ΔφD = b0 + b1pNA + b2pH + b3pNa,     (2.3) 

где ∆φD – величина отклика ПД-сенсора, мВ; pNa – отрицательный 

десятичный логарифм молярной концентрации ионов Na+;  

pNA – отрицательный десятичный логарифм молярной концентрации 

цвиттер-ионов NA±; b0 – свободный член градуировочного уравнения, мВ;  

bi – коэффициенты чувствительности ПД-сенсора к соответствующим ионам, 

мВ/рс.  

Коэффициенты уравнений (2.2) и (2.3) рассчитывали, выполняя 

операции с матрицами (2.4) и (2.5), соответственно. 
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Значимость коэффициентов градуировочных уравнений оценивали по 

t-критерию Стьюдента. Адекватность уравнений оценивали по F-критерию 

Фишера. Значения разности между экспериментальными значениями 

откликов ПД-сенсоров и значениями откликов, полученными по уравнению 

регрессии, являлись оценками систематических ошибок уравнений (ε, мВ).  

Для оценки возможности объединения ПД-сенсоров в массив 

оценивали корреляцию между откликами пар ПД-сенсоров оценивали по r-

критерию (рекомендуется выбирать пары с наименьшей корреляцией).  

Для определения концентраций аналитов в модельных растворах и 

растворах фармацевтических препаратов находили корни градуировочного 

уравнения (2.2) или корни системы градуировочных уравнений (2.3) для 
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выбранных перекрестно чувствительных ПД-сенсоров. Экспериментальными 

данными для расчета концентраций были значения откликов ПД-сенсоров и 

рН в объекте анализа. Решение системы двух уравнений типа (2.3) имеет вид 

(2.6). 







+++=

+++=

.

,

)2(

3

)2(

2

)2(

1

)2(

0

)2(

)1(

3

)1(

2

)1(

1

)1(

0

)1(

pHbpNabpNAbb

pHbpNabpNAbb

D

D





 













−−

−−













=








−

pHbb

pHbb

bb

bb

pNa

pNA

)2(

3

)2(

0

)2(

)1(

3

)1(

0

)1(
1

)2(

2

)2(

1

)1(

2

)1(

1

   

   




, где 

Мc

Мc

pNa

Na

pNA

NA

,10

,10

−

−

=

=
     (2.6) 

Для оценки правильности установленную концентрацию аналита 

сравнивали с заявленной производителем, а также с найденной стандартным 

методом. Для оценки воспроизводимости определения аналитов 

рассчитывали относительное стандартное отклонение (sr, %). 

 

Устройство для потенциометрического анализа препаратов 

никотиновой кислоты 

Работа устройства для потенциометрического анализа препаратов 

никотиновой кислоты реализуется следующим образом. Измерение 

потенциала Доннана на границах модифицированной части мембран с 

градуировочным раствором (или раствором препарата) и рН 

градуировочного раствора (или раствора препарата) осуществляют с 

помощью ячейки (рис. 2.3), включающей центральный корпус 1 из 

непроводящего материала (высота/ диаметр = 3.5 см/ 4.5 см), второй корпус 2 

из непроводящего материала (высота/ длина/ ширина = 4.0 см/ 10.0 см/  

4.9 см), мембраны разного сотава 3 и 4 (длина/ ширина = 8.0 см/ 0.5 см), 

содержащие до половины длины допант, хлоридсеребряные электроды 

сравнения 5-7 и стеклянный электрод 8, закрепленные в держателе 9, 

многоканальный потенциометр 10.  
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Рисунок 2.3 – Электрохимическая ячейка для анализа препаратов 

никотиновой кислоты (нумерация составных частей расшифрована в тексте) 

 

Корпус 1 частично (2-3 мл) заполняется исследуемым раствором 11.  

В центральную секцию 12 корпуса 2 помещается корпус 1, а другие две не 

сообщающиеся секции 13 корпуса 2 частично (2-3 мл) заполняются 

раствором сравнения – 1М раствором KCl 14. Каждая мембрана в набухшем 

состоянии в K+-форме проходит через держатели 15, закрепленные на 

стенках секции 1 и центральной секции 12 корпуса 2, соединяя раствор 

сравнения и исследуемый раствор подобно мостику, погружаясь в них 

противоположными концами на 1-2 мм. Конец модифицированной части 

каждой мембраны погружается в исследуемый раствор в секцию 1, а конец 

немодифицированной – в раствор сравнения в одну из секций 13 корпуса 2. 

Хлоридсеребряный электрод, подключенный к входу многоканального 

потенциометра для электрода сравнения 16, погружается в исследуемый 

раствор в секцию 1, а хлоридсеребряные электроды, подключенные к 
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измерительным входам 17 и 18, – в раствор сравнения в отдельные секции 

корпуса 2. Стеклянный электрод погружается в исследуемый раствор в 

секцию 1 и подключается к одному из измерительных входов 19 

потенциометра. С помощью многоканального потенциометра, измеряется 

напряжение двух цепей вида (2.1) и напряжение стеклянного электрода.  

 

Спектрофотометрический анализ растворов никотиновой кислоты 

Спектрофотометрический анализ растворов препаратов никотиновой 

кислоты, а также равновесных растворов никотиновой кислоты при 

исследовании сорбционных характеристик мембран выполняли по методике, 

рекомендованной в Государственной Фармакопее РФ  

(ОФС «Спектрофотометрия в ультрафиолетовой и видимых областях», 

ФС.3.1.0066.18 [218]). Измерения проводили с помощью спектрофотометра 

Shimadzu UV-1800 с использованием кюветы толщиной 10 мм. Для 

определения аналитической длины волны, соответствующей максимуму 

спектра поглощения никотиновой кислоты, выполняли измерения в 

интервале длин волн 230-300 нм с шагом λ=1 нм. Для определения 

аналитической длины волны, соответствующей максимуму спектра 

поглощения никотиновой кислоты, и градуировки готовили растворы 

никотиновой кислоты в 0.1 М растворе HCl. 

Cпектр поглощения раствора никотиновой кислоты с концентрацией 

1.0·10-4 М в 0.1 М растворе HCl представлен на рисунке 2.4. Максимум 

поглощения наблюдался при длине волны 260 нм. В градуировочных 

растворах никотиновой кислоты в 0.1 М растворе HCl концентрация аналита 

варьировалась от 1.0·10-5 до 1.0·10-3 М. Зависимость оптической плотности 

растворов от концентрации никотиновой кислоты описывалась линейным 

уравнением (2.7) в диапазоне от 1.0·10-5 до 5.0·10-4 М. 

A = 5.2·103·сNA      (2.7) 

где A – оптическая плотность раствора; сNA – концентрация раствора 

никотиновой кислоты, М. 
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Рисунок 2.4 – Спектр поглощения раствора никотиновой кислоты в 0.1 

М растворе HCl с концентрацией аналита 1.0·10-4 М 

 

Термогравиметрический анализ мембран 

Влагосодержание мембран определяли с помощью установки 

дифференциально-термического и термогравиметрического анализа 

“Thermoscan-2”. Исследовали влагосодержание образцов в K+-форме после 

длительного контакта с водой, а также образцов в исходной K+-форме после 

их контакта в течение 72 ч с 0.1 М раствором никотиновой кислоты. Образцы 

предварительно нагревали в кварцевой кювете от 25 до 105°С со скоростью 5 

град/мин. После этого их выдерживали в эксикаторе над насыщенным 

раствором Na2HPO4 (относительная влажность 95%) в течение 12 ч для 

сорбции воды, взвешивали на аналитических весах в набухшем состоянии, а 

затем нагревали до 105°С и взвешивали в сухом состоянии. Эксперимент 

дублировали не менее 3 раз. Влагосодержание и набухаемость мембран 

определяли по формулам (2.8) и (2.9). 
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𝑊 =
(𝑚′−𝑚)⋅100

𝑚
,      (2.8) 

где W – влагосодержание, %; m’ и m – массы набухшей и сухой мембраны, 

соответственно, г. 

 

Оценка сорбционных свойств мембран  

Сорбцию цвиттер-ионов никотиновой кислоты из индивидуальных 

водных растворов мембранами исследовали в статических условиях методом 

ограниченного объема при комнатной температуре. Предварительно 

мембраны были приведены в K+-форму и отмыты от необменно 

сорбированного электролита в деионизованной воде. Затем образец 

мембраны, массой ~0.1 г, погружали в 0.1 М раствор никотиновой кислоты, 

объемом 20 мл. Установление равновесия между мембраной и раствором 

аналита контролировали спектрофотометрически по методике, описанной 

выше. Определение никотиновой кислоты во внешнем растворе выполняли 

каждые 12 ч до установления постоянного значения концентрации. Затем 

мембрану переводили в K+-форму и повторяли эксперимент не менее 3 раз. 

По окончании эксперимента образец мембраны переводили в K+-форму и 

определяли его массу в сухом состоянии по методике, описанной выше. 

Концентрацию сорбированного аналита устанавливали по разности 

концентраций исходного раствора и равновесного раствора в расчете на 

массу сухого образца в K+-форме по формуле (2.9). 

с𝑁𝐴̅̅ ̅̅ ̅ =
(𝑐𝑁𝐴−𝑐′𝑁𝐴)⋅𝑉

𝑚
,      (2.9) 

где с𝑁𝐴̅̅ ̅̅ ̅  – концентрация никотиновой кислоты в мембране, ммоль/г;  

сNA, с’NA – концентрация исходного и равновесного раствора, соответственно, 

М; V – объем раствора, мл; m – масса сухой мембраны в K+-форме, г.  
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ГЛАВА 3. ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

 

3.1 Стабильность отклика ПД-сенсоров в растворах никотиновой 

кислоты 

Исследование отклика ПД-сенсоров, находящихся в непрерывном 

контакте с 10-3 М раствором никотиновой кислоты в течение 1 ч показало, 

что его постоянное значение достигается уже через несколько секунд, а 

дальнейшее его изменение соизмеримо с разбросом значений при 

дублировании эксперимента (Приложение А, табл. 3.1). Вид зависимостей 

отклика ПД-сенсора от времени имел сходный вид для всех исследуемых 

образцов (Приложение А). Для примера, на рисунках 3.1-3.4 представлены 

соответствующие зависмости для ПД-сенсоров на основе мембран, 

содержащих 3 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-, 3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3

+ (10 мол.%), 

1.0 мас.% УНТ-SO3
- и 1.0 мас.% УНТ-NH3

+. Результаты анализа 

хронопотенциометрических зависимостей отклика ПД-сенсоров 

представлены в таблице 3.1. 

Дисперсии воспроизводимости отклика в растворах никотиновой 

кислоты, установленные в диапазоне концентраций от 1.0·10-4 до 1.0·10-1 М, 

представлены в таблице 3.1. Значения дисперсии воспроизводимости отклика 

ПД-сенсоров являются достаточно низкими, как для исходного (15 мВ2), так 

и для модифицированных образцов (3-58 мВ2) (табл. 3.1). Для образцов с 

сульфированными оксидами и УНТ, которые согласно [65, 219] 

характеризуются повышенным влагосодержанием, наблюдается некоторое 

увеличение дисперсии отклика по причине влияния на сигнал ионов 

гидроксония, способных к реакиями протолиза и ионного обмена в мембране.  
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Рисунок 3.1 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
- от времени в 10-3 М растворе никотиновой 

кислоты 

 

 

 
 

Рисунок 3.2 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (10 мол.%) от времени в 10-3 М растворе 

никотиновой кислоты 
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Рисунок 3.3 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-SO3
- от времени в 10-3 М растворе никотиновой 

кислоты 

 

 

 
Рисунок 3.4 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-NH3
+ от времени в 10-3 М растворе никотиновой 

кислоты 
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Таблица 3.1 – Время, дрейф и дисперсия воспроизводимости (s2
восп, мВ2) 

отклика ПД-сенсоров на основе исходной и модифицированных мембран 

МФ-4СК 

 

Допант 
Время 

отклика, мин 

Дрейф 

отклика, мВ/ч 

s2
восп, 

мВ2 

- < 1 незначим 15 

3 мас.% ZrO2-SO3
-  < 1 4 29 

3 мас. % SiO2-(CH2)3-SO3
- < 1 незначим 22 

5 мас. % SiO2-(CH2)3-SO3
- < 1 незначим 58 

3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (5 мол.%)  < 1 11 13 

3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (10 мол.%)  < 1 6 6 

3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (15 мол.%)  < 1 9 3 

0.5 мас.% УНТ-COO- < 1 незначим 7 

1.0 мас.% УНТ-COO- < 1 незначим 11 

1.5 мас.% УНТ-COO- < 1 незначим 24 

0.5 мас.% УНТ-SO3
- < 1 9 31 

1.0 мас.% УНТ-SO3
- < 1 10 35 

1.5 мас.% УНТ-SO3
- < 1 13 12 

0.5 мас.% УНТ-NH3
+ < 1 11 53 

1.0 мас.% УНТ-NH3
+ < 1 незначим 37 

1.5 мас.% УНТ-NH3
+ < 1 16 40 

 

Еще одной характеристикой стабильности сенсоров является 

неизменность градуировочных зависимостей после длительного 

использования. В материалах ПД-сенсоров функциональные группы 
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ковалентно связаны с матрицей полимера и допанта, а допанты не 

вымываются из мембраны после длительного использования. Однако 

возможной причиной фаулинга ПД-сенсоров может быть накопление в порах 

мембран ионов органического аналита, влияющее на сорбционные и 

транспортные свойства образцов. Для избежания фаулинга в ПД-сенсорах 

использовали мембраны в форме катионов калия, высокое сродство к 

которым обеспечивает быструю и полную регенерацию мембран 

посредством приведения в равновесие с 0.1 М раствором KCl. Кроме того, 

пространственное разделение границ мембраны с анализируемым раствором 

и раствором сравнения в ПД-сенсорах минимизировало диффузию 

компонентов анализируемых сред в объем мембраны. Повторное 

установление градуировочных характеристик ПД-сенсоров показало, что они 

не имеют статистически значимых отличий после работы с мембранами в 

течение 1 года при условии хранения мембраны в деионизированной воде и 

ее отмывки между сериями измерений (~100 измерений). 

 

3.2 Оценка диапазона линейности концентрационной зависимости  

ПД-сенсоров и пределов обнаружения в растворах никотиновой кислоты 

Для всех исследуемых образцов получены зависимости отклика  

ПД-сенсора от отрицательного десятичного логарифма концентрации 

никотиновой кислоты в диапазоне от 1 до 8. Вид логарифмических 

концентрационных зависимостей отклика ПД-сенсора в растворах 

никотиновой кислоты имел сходный вид для всех исследуемых образцов. 

Для примера, на рисунках 3.5-3.8 представлены соответствующие зависмости 

для ПД-сенсоров на основе образцов, содержащих  

3 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-, 3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3

+ (10 мол.%),  

1.0 мас.% УНТ-SO3
- и 1.0 мас.% УНТ-NH3

+. Зависимости отклика ПД-сенсора 

от отрицательного десятичного логарифма концентрации никотиновой 

кислоты для остальных исследуемых образцов представлены в  

Приложении Б.  
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Рисунок 3.5 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
- от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 

 

 

 
 

Рисунок 3.6 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (10 мол.%) от отрицательного 

десятичного логарифма концентрации никотиновой кислоты в растворе 
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Рисунок 3.7 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-SO3
- от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 

 

 

 

 

Рисунок 3.8 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-NH3
+ от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 
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Для немодифицированной мембраны МФ-4СК, а также мембран, 

содержащих функционализированные оксиды и УНТ с карбокси- и 

аминосодержащими группами, диапазон концентраций, в котором 

наблюдалась линейная зависимость отклика ПД-сенсоров от логарифма 

концентрации никотиновой кислоты, составил 5.0·10-6-1.0·10-1 М, а для 

образцов, содержащих сульфированные УНТ, – 1.0·10-6-1.0·10-1М. 

Предел обнаружения никотиновой кислоты с помощью ПД-сенсора на 

основе немодифицированного образца МФ-4СК составил 5.0·10-8 М. 

Наименьшие значения предела обнаружения (1.0·10-8-5.0·10-8 М) 

никотиновой кислоты среди ПД-сенсоров на основе модифицированных 

мембран были достигнуты для образцов, содержащих  

5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-, 3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3

+(5 мол.%) и  

0.5 мас.% УНТ-SO3
-. Причины влияния модификации мембран на пределы 

обнаружения никотиновой кислоты будут рассмотрены далее при исследовании 

перекрестной чувствительности ПД-сенсоров к ионам аналита и мешающим 

ионам гидроксония. 

 

Таблица 3.2 – Пределы обнаружения цвиттер-ионов никотиновой кислоты 

(сmin, М) с помощью ПД-сенсоров на основе исходной и модифицированных 

мембран МФ-4СК 

 

Допант (∆φD)фон, мВ sфон, мВ сmin(NA+), М 

- -255±3 3 5.0·10-8 

3 мас.% ZrO2-SO3
-  -252±3 4 5.0·10-8 

3 мас. % SiO2-(CH2)3-SO3
- -253±4 4 5.0·10-8 

5 мас. % SiO2-(CH2)3-SO3
- -253±4 4 1.0·10-8 

3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (5 мол.%)  -249.8±1.7 1.9 1.0·10-8 
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продолжение таблицы 3.2 

 

3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (10 мол.%)  -246±3 4 5.0·10-8 

3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (15 мол.%)  -249±5 6 1.0·10-7 

0.5 мас.% УНТ-COO- -249±7 10 1.0·10-7 

1.0 мас.% УНТ-COO- -249±7 10 5.0·10-7 

1.5 мас.% УНТ-COO- -251±8 12 1.0·10-7 

0.5 мас.% УНТ-SO3
- -249±7 11 5.0·10-8 

1.0 мас.% УНТ-SO3
- -234±5 7 5.0·10-5 

1.5 мас.% УНТ-SO3
- -233±6 8 5.0·10-5 

0.5 мас.% УНТ-NH3
+ -240±7 10 5.0·10-7 

1.0 мас.% УНТ-NH3
+ -244±7 11 5.0·10-7 

1.5 мас.% УНТ-NH3
+ -243±7 11 1.0·10-7 

 

3.3 Перекрестная чувствительность ПД-сенсоров к ионам 

никотиновой кислоты и гидроксония 

Способность аналита взаимодействовать с сорбционными центрами 

материала, и природа этого взаимодействия не являются единственными 

факторами, определяющими выбор гибридных мембран для перекрестно 

чувствительных ПД-сенсоров. Необходимо учитывать изменение условий 

переноса ионов разного размера и знака заряда через мембраны и 

доступности сорбционных центров в результате модификации.  

При получении гибридной мембраны из раствора полимера, 

содержащего гидрофильный допант или прекурсор, наночастицы 

располагаются в порах мембраны [220]. У поверхности сульфированного 

оксида образуется дебаевский слой, направленный навстречу аналогичному 

слою, который образуется вблизи стенок пор мембраны. У поверхности 
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оксида с аминосодержащими фрагментами, напротив, образуется 

противоположно направленный дебаевский слой. УНТ имеют гидрофобную 

природу, поэтому преимущественно располагаются в гидрофобной матрице 

мембран, а функционализация поверхности УНТ гидрофильными группами 

способствует частичному их расположению в порах [65]. Совокупное 

действие электростатических, осмотических и упругих сил, обусловленное 

присутствием допанта в порах мембраны, оказывает влияние на систему пор 

и каналов гибридной мембраны. А присутствие УНТ в матрице мембран 

обеспечивает повышение ее жесткости. С другой стороны, УЗ обработка 

раствора полимера и УНТ способствует более выгодному укладыванию 

полимерных цепей в процессе формирования мембраны, способствуя 

формированию более разветвленной системы пор и каналов, размер которых 

может быть больше, чем в мембране, полученной из необработанного 

раствора [65]. Эти закономерности, а также равновесные (ИОЕ, 

влагосодержание) и транспортные (ионная проводимость, диффузионная 

проницаемость) свойства гибридных мембран [65, 219, 221] были учтены в 

обсуждении закономерностей изменения перекрестной чувствительности 

ПД-сенсоров в растворах никотиновой кислоты. 

Значения коэффициентов градуировочных уравнений ПД-сенсоров в 

растворах никотиновой кислоты были определены на участке линейного 

диапазона концентрационной логарифмической зависимости отклика от 

1.0·10-4 до 1.0·10-1 М (рН 3.45-4.30), исходя из содержания аналита в 

реальных объектах анализа. ПД-сенсоры на основе исходной и гибридных 

мембран имеют высокую чувствительность к никотиновой кислоте  

(от 27.4±0.9 до 42.4±1.2 мВ/рNA, рис. 3.9-3.13). Это обусловлено тем, что 

цвиттер-ионы никотиновой кислоты, поступая в мембрану посредством 

необменной сорбции, переходят в катионную форму за счет протонирования 

аминогруппы в пиридиновом цикле. Это становится возможным из-за более 

низкого рН внутрипорового раствора по сравнению с рН внешнего раствора 
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(на ~2 единицы [222]) вследствие вытеснения ионов гидроксила из фазы 

катионообменной мембраны (доннановское исключение). 

При использовании мембран, содержащих 3 мас.% сульфированных 

оксидов, чувствительность ПД-сенсоров к цвиттер-ионам никотиновой 

кислоты увеличивается (34±2, 39±4 мВ/рNA, рис. 3.9) по сравнению с 

исходной (32±3 мВ/рNA, рис. 3.9). Это свидетельствует о возрастании 

концентрации аналита в мембране из-за увеличения концентрации 

катионообменных центров, чему способствует введение дополнительных 

сульфогрупп и некоторое снижение объема внутрипорового раствора 

поскольку допант занимает часть поры [220]. Рост диффузионной 

проницаемости и снижение влагосодержания образцов, содержащих  

10-15 мол.% 3-аминопропила на поверхности оксида кремния [221], также 

приводит к увеличению чувствительности ПД-сенсоров к цвиттер-ионам 

никотиновой кислоты. При концентрации 3-аминопропила на поверхности 

оксида кремния 15 мол.% чувствительность ПД-сенсоров к никотиновой 

кислоте оказывается даже выше (42.4±1.2 мВ/рNA, рис. 3.10), чем при 

введении сульфированных допантов. Это может быть обусловлено не только 

стерическим облегчением перехода аналита в мембрану, но и 

формированием связей аналита одновременно с катионообменными 

группами мембраны и анионообменными группами допанта. 
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Рисунок 3.9 – Зависимость чувствительности ПД-сенсоров к ионам 

никотиновой кислоты и гидроксония от объемной доли сульфированного 

оксида в мембране МФ-4СК (объемная доля возрастает в ряду  

3 мас.% ZrO2-SO3
-, 3 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3

-, 5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-) 

 

 
 

Рисунок 3.10 – Зависимость чувствительности ПД-сенсоров к ионам 

никотиновой кислоты и гидроксония от концентрации 3-аминопропила на 

поверхности допанта в мембранах МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ 
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Для мембран, содержащих 5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
- и  

3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+(5 мол.%), наблюдается уменьшение 

чувствительности ПД-сенсоров к никотиновой кислоте  

(31±3, 29.3±1.1 мВ/рNA, рис. 3.9, 3.10). Для данных образцов по разным 

причинам выявлено снижение диффузионной проницаемости. В первом 

случае это, видимо, обусловлено значительным объемом частиц допанта, 

соизмеримым с размером пор [219], во втором – связыванием части групп 

мембраны с группами допанта из-за образования солевых мостиков [221]. 

Это ограничивает сорбцию цвиттер-ионов никотиновой кислоты. Однако 

небольшое уменьшение чувствительности ПД-сенсоров к ионам аналита 

сопровождается существенным снижением (в 1.5-2 раза) чувствительности к 

ионам гидроксония (рис. 3.9, 3.10), являющимся мешающими при 

определении никотиновой кислоты. Можно предположить, что присутствие в 

порах ограниченного объема органических ионов, способных к 

электростатическому взаимодействию и образованию водородных связей с 

фиксированными группами мембраны и допанта, исключает часть протонов 

из ионного обмена.  

При введении УНТ-COO- ионная проводимость и диффузионная 

проницаемость мембран возрастает [65]. Это обусловлено УЗ обработкой 

раствора полимера и допанта перед отливкой модифицированных образцов, 

которая уменьшает степень агломерации и среднюю молекулярную массу 

макромолекул перфторсульфополимера и увеличивает подвижность 

отдельных звеньев. Результатом является формирование более развитой 

микроструктуры и разветвленной системы пор и каналов мембран [223], что 

способствует поглощению цвиттер-ионов никотиновой кислоты из 

исследуемого раствора и приводит к увеличению чувствительности  

ПД-сенсоров к ним (до 35.4±0.9 мВ/рNA, рис. 3.11). Однако в силу тех же 

причин повышается чувствительность ПД-сенсоров к мешающим ионам 

гидроксония (до 21.5±0.4 мВ/рН, рис. 3.11). Следует отметить, что для 

данных мембран наблюдается некоторое снижение ИОЕ (обусловленное 
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отрывом части боковых цепочек полимера вследствие УЗ обработки [65]), 

поэтому рост чувствительности ПД-сенсоров к ионам никотиновой кислоты 

также может свидетельствовать о влиянии на ее концентрацию в мембране 

гидрофобных взаимодействий между пиридиновым циклом и поверхностью 

УНТ.  

 

 

Рисунок 3.11 – Зависимость чувствительности ПД-сенсоров на основе 

мембран МФ-4СК/УНТ-COO- к ионам никотиновой кислоты (NA±) и H3O
+ в 

водных растворах 

 

Мембраны, содержащие 0.5 и 1.0 мас.% УНТ-SO3
-, характеризуются 

более низкой ионной проводимостью (4.6, 5.2 мСм/см) и диффузионной 

проницаемостью (9.83·10-8, 12.6·10-8 см2/с), чем образец, содержащий  

1.5 мас.% УНТ-SO3
- (6.8 мСм/см, 18.0·10-8 см2/с). Также, как для описанных 

выше образцов с пониженной диффузионной проницаемостью (МФ-4СК/ 

5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
- и МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3

+(5 мол.%)), 

мембраны с низкой концентрацией УНТ-SO3
- обеспечивают достаточно 

высокую чувствительность к цвиттер-ионам никотиновой кислоты  

(30.1±0.9, 27.4±1.2 мВ/рNA, рис. 3.12) и существенно более низкую 

чувствительность к ионам гидроксония (5.4±0.4, 2.1±0.6 мВ/рН, рис. 3.12). 
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При этом для исходного образца, имеющего еще более низкую скорость 

переноса противо- и коионов (3.8 мСм/см, 7.94·10-8 см2/с) по сравнению с 

образцами МФ-4СК/0.5 мас.% УНТ-SO3
-  и МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-SO3

-, 

чувствительность к мешающим ионам оказывается высокой (9.6±0.4 мВ/рН, 

рис. 3.12). Причиной является эластичность матрицы немодифицированного 

образца, благодаря которой его поры могут расширяться при поступлении в 

них объемных частиц аналита, которые встраиваются в двойной 

электрический слой, сформированный сульфогруппами мембраны и 

катионами K+ (мембраны исходно находятся в K+-форме), способствуя 

удалению друг от друга фиксированных групп. В результате доступность 

сульфогрупп для ионов гидроксония и чувствительность к ним ПД-сенсора 

повышается (рис. 3.12). Присутствие УНТ-SO3
- в матрице мембраны снижает 

ее эластичность подобно сшивающему агенту, ограничивая расширение пор. 

В то же время более высокая концентрация функциональных групп на 

поверхности УНТ-SO3
- (ИОЕ 0.27 ммоль/г), чем на поверхности УНТ-COO- 

(0.014 ммоль/г), способствует их распределению в гидрофильной фазе 

мембраны, о чем свидетельствует повышение ИОЕ мембраны (до значений, 

соизмеримых или превышающих ИОЕ исходного образца, полученного из 

раствора без УЗ обработки). Наличие дополнительных центров связывания 

аналита и ограниченный размер пор приводят к снижению доступности 

фиксированных групп для протонов в присутствии аналита и снижению их 

мешающего влияния на отклик ПД-сенсоров (рис. 3.12). 
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Рисунок 3.12 – Зависимость чувствительности ПД-сенсоров на основе 

мембран МФ-4СК/УНТ-SO3
- к ионам никотиновой кислоты (NA±) и H3O

+ в 

водных растворах 

 

Модификация мембран аминированными УНТ (рис. 3.13) оказывает на 

перекрестную чувствительность ПД-сенсоров сходное влияние с модификацией 

карбоксилированными УНТ (рис. 3.11) и оксидом кремния, содержащим 

высокую концентрацию групп 3-аминопропила на поверхности (рис. 3.10). 

Связывание аминосодержащих группировок на поверхности допанта с 

сульфогруппами перфторполимера приводит к более выраженному 

снижению ИОЕ по сравнению с наблюдавшимся при введении УНТ-COO- и 

обусловленного воздействием УЗ на раствор полимера и допанта. При этом 

неселективный перенос через мембраны МФ-4СК/УНТ-NH3
+ (28.5·10-8-

56.5·10-8 см2/с) выше, чем через мембраны, модифицированные УНТ с 

кислотными группами, а столь же существенного отличия ионной 

проводимости не наблюдается. По-видимому, при отливке мембран 

совместное присутствие сульфогрупп перфторполимера и связанных с ним 

объемных аминосодержащих группировок УНТ (-О-Si(OCH3)2-(CH2)3-NH3
+) 

оказывает влияние на процесс самоорганизации гидрофильных кластеров и 

распределение допанта между гидрофильной и гидрофобной фазой, что 
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может приводить к большему размеру пор и соединяющих их каналов и 

более высокой концентрации допанта в порах. Это приводит к 

одновремменному росту чувствительности ПД-сенсоров к определяемым и 

мешающим ионам вследствие причин, обсужденных ранее для образцов с 

повышенной диффузионной проницаемостью. 

 

 
 

Рисунок 3.13 – Зависимость чувствительности ПД-сенсоров на основе 

мембран МФ-4СК/УНТ-NH3
+ к ионам никотиновой кислоты (NA±) и H3O

+ в 

водных растворах 

 

Таким образом, можно заключить, что для мембран с повышенной 

диффузионной проницаемостью наличие дополнительных ионообменных 

групп и фрагментов с π-π-сопряжением приводит к росту чувствительности 

ПД-сенсоров к цвиттер-ионам никотиновой кислоты, вследствие повышения 

концентрации и доступности сорбционных центров. При этом наилучшее 

соотношение чувствительности ПД-сенсоров к определяемым (27.5-30 мВ/рс) 

и мешающим (2-5.5 мВ/рс) ионам обеспечивают образцы с более низкой 

скоростью ионного переноса (мембраны, содержащие  

5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-, 3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3

+(5 мол.%) и  

0.5-1.0 мас. % УНТ-SO3
-) вследствие снижения размеров внутрипорового 
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пространства из-за присутствия в них относительно крупных (соизмеримых с 

размерами пор) функционализированных наночастиц или «сшивающего» 

действия допанта (за счет формирования солевых мостиков с 

сульфогруппами мембраны или гидрофобных взаимодействий с матрицей). 

Для этих же образцов, как правило, достигаются наименьшие значения 

пределов обнаружения никотиновой кислоты (табл. 3.2). Данные образцы 

могут быть использованы для определения никотиновой кислоты без 

коррекции рН объекта анализа, однако его влияние должно быть учтено 

посредством контроля рН и введения соответствующего слагаемого (bi·pH) в 

градуировочные уравнения. 

 

3.4 Сорбционные характеристики мембран МФ-4СК с 

функционализированными УНТ в растворах никотиновой кислоты 

Отмеченные закономерности изменения перекрестной 

чувствительности ПД-сенсоров согласуются с результатами оценки 

влагосодержания мембран МФ-4СК/УНТ-Х (где X: -COO-, -SO3
-,  

-О-Si(OCH3)2-(CH2)3-NH3
+) и концентрации аналита в них, после приведенния 

образцов в исходной K+-форме в контакт с 0.1 М раствором никотиновой 

кислоты в течение 72 ч (рис. 3.14).  
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Рисунок 3.14 – Отношение концентрации сорбированного аналита 

(αNA, ммоль/г) и ИОЕ мембран (Ω, ммоль/г) (а), соотношение 

влагосодержания мембран (WNA, мас.%), приведенных в равновесие с 

раствором аналита, и мембран в K+-форме (WK, мас.%) (б) 
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Концентрация никотиновой кислоты в немодифицированной мембране 

близка к ее ИОЕ (рис. 3.14, а), что подтверждает переход аналита, 

присутствующего во внешнем растворе в цвиттер-ионной форме, в 

катионную форму в фазе мембраны. В мембране, содержащей  

1.0 мас.% сульфированных УНТ, концентрация никотиновой кислоты в  

1.8 раз ниже, чем ИОЕ данного образца, а ее содержание в мембранах с 

карбоксилированными и аминированными УНТ превышает ИОЕ в  

1.6 и 3 раза, соответственно (рис. 3.14, а). Это обусловлено стерическими 

ограничениями сорбции цвиттер-ионов аналита из-за невысоких значений 

проводимости и диффузионной проницаемости и повышенной жесткости 

матрицы образца МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-SO3
- и, напротив, облегчением 

необменной сорбции для образцов МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-COO- и  

МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-NH3
+, характеризующихся высокой скоростью 

неселективного транспорта. При этом существенное превышение 

концентрации аналита в мембране МФ-4СК/1.0 мас. % УНТ-NH3
+ по 

сравнению с ИОЕ подтверждает значимый вклад в поглощение аналита 

взаимодействий между карбоксильными группами никотиновой кислоты и 

аминосодержащими фрагментами допанта, а также стекинг-заимодействий 

аналита с поверхностью допанта. 

Поступление никотиновой кислоты в поры немодифицированной 

мембраны, а также образцов, содержащих 1.0 мас.% карбоксилированных и 

сульфированных УНТ, обеспечивает соизмеримое снижение их 

влагосодержания по сравнению с исходным в K+-форме (рис. 3.14, б), 

вследствие гидрофобной природы и относительно большого размера аналита. 

При этом некоторый рост влагосодержания мембран, содержащих 

аминированные УНТ, приведенных в равновесие с раствором никотиновой 

кислоты (рис. 3.14, б), может быть вызван дополнительным расширением 

пор, вследствие высокой концентрации аналита. 
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3.5 Анализ многокомпонентных модельных растворов 

Для оценки возможности совместного определения цвиттер-ионов 

никотиновой кислоты и ионов Na+ в широком диапазоне рН были 

установлены градуировочные характеристики ПД-сенсоров в растворах 

никотиновой кислоты, значения рН которых варьировали добавлением 

NaHCO3 и NaOH. Концентрации исходных компонентов исследуемых 

растворов составляли от 1.0·10-4 до 1.0·10-1 М. Коэффициенты 

градуировочных уравнений ПД-сенсоров, разброс экспериментальных 

значений откликов относительно значений откликов, полученных по 

градуировочным уравнениям, а также дисперсия воспроизводимости отклика 

в исследуемых растворах при рН от 3.72 до 7.24 представлены в таблице 3.3.  

Чувствительность ПД-сенсоров на основе мембраны МФ-4СК к ионам 

Na+ является более низкой (4.47±0.09 мВ/pNa), чем к цвиттер-ионам 

никотиновой кислоты (26.6±0.2 мВ/pNA) и преимущественно снижается при 

модификации мембран (табл. 3.3). Некоторое увеличение чувствительности 

ПД-сенсоров к ионам Na+ (7.55-10.35 мВ/pNa) при одновременном снижении 

чувствительности ПД-сенсоров к ионам никотиновой кислоты  

(21.2-22.0 мВ/pNA) и гидроксония (0.49-0.85 мВ/pH) по сравнению с 

исходными значениями достигалось лишь при введении в мембрану 

сульфированных УНТ, снижающих скорость переноса ионов через мембрану. 

Это является дополнительным подтверждением эффективности 

взаимодействия никотиновой кислоты, протонированной в фазе мембраны, с 

сульфогруппами мембраны и сорбционными центрами допантов. Более 

высокие значения рН (3.72-7.24) и присутствие ионов Na+ в 

многокомпонентных растворах приводит к снижению чувствительности ПД-

сенсоров к ионам гидроксония по сравнению с таковой в индивидуальных 

растворах никотиновой кислоты (рис. 3.9-3.13, табл. 3.3). По тем же 

причинам тенденции изменения перекрестной чувствительности ПД-

сенсоров к ионам никотиновой кислоты и гидроксония в 
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многокомпонентных растворах менее выражены, чем в индивидуальных 

растворах никотиновой кислоты (рис. 3.9-3.13, табл. 3.3).  

Для пар ПД-сенсоров, каждый из которых имел высокую 

чувствительность хотя бы к одному из аналитов (цвиттер-ионам никотиновой 

кислоты или Na+), выполнена оценка коэффициента корреляции между 

откликами. Использование мембран, отличающихся типом допанта 

способствовало снижению корреляции между откликами. Наименьшая 

корреляция откликов ПД-сенсоров наблюдалась при использовании 

образцов, содержащих 1.0 мас.% УНТ-COO- и 0.5 мас.% УНТ-SO3
-,  

1.0 мас.% УНТ-COO- и 1.5 мас.% УНТ-SO3
-, а также 5 мас.% SiO2-(CH2)3-SO3

- 

и 1.5 мас.% УНТ-NH3
+. Результаты оценки правильности и 

воспроизводимости определения ионов никотиновой кислоты и Na+ в 

модельных растворах с помощью выбранных пар ПД-сенсоров представлены 

в таблицах 3.4, 3.5.  

 



 
 

Таблица 3.3 – Характеристики градуировочных уравнений ПД-сенсоров в растворах, содержащих цвиттер-ионы 

никотиновой кислоты (NA±) и катионы Na+, в диапазоне рН от 3.72 до 7.24 (1.0·10-4-1.0·10-2 М) 

 

Допант Градуировочное уравнение ε, мВ s2
восп, мВ2 

- ΔφD = -94.2-26.6·pNA+6.00·pH-4.47·pNa 0.2-7 8 

3 мас.% ZrO2-SO3
- ΔφD = -101-31.8·pNA+7.87·pH-1.9·pNa 0.6-10 31 

3 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-  ΔφD = -95.0-31.7·pNA+7.47·pH-2.23·pNa 0.7-12 15 

5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
- ΔφD = -99-33.5·pNA+7.64·pH-0.4·pNa 0.6-10 34 

3 мас. % SiO2-(CH2)3-NH3
+ (5 мол.%) ΔφD = -86.6-31.93·pNA+7.08·pH-5.62·pNa 0.014-14 9 

3 мас. % SiO2-(CH2)3-NH3
+ (10 мол.%) ΔφD = -92.8-33.8·pNA+7.18·pH-2.26·pNa 0.3-13 14 

3 мас. % SiO2-(CH2)3-NH3
+ (15 мол.%) ΔφD = -88.1-33.21·pNA+7.59·pH-4.33·pNa 0.002-15 11 

0.5 мас. % УНТ-СОO- ΔφD = -90.9-27.38·pNA+5.62·pH-4.39·pNa 0.06-9 6 

1.0 мас. % УНТ-СОO- ΔφD = -91.3-26.5·pNA+5.23·pH-4.97·pNa 0.6-6 7 

1.5 мас. % УНТ-СОO- ΔφD = -95-21.1·pNA+3.2·pH-6.2·pNa 0.13-12 19 

0.5 мас. % УНТ-SO3
- ΔφD = -78.3-21.6·pNA+0.85·pH-7.55·pNa 0.9-7 9 

1.0 мас. % УНТ-SO3
- ΔφD = -62-21.2·pNA-0.77·pH-10.35·pNa 0.3-9 11 

1.5 мас. % УНТ-SO3
- ΔφD = -66-22.0·pNA-0.49·pH-8.46·pNa 1.1-7 10 

0.5 мас.% УНТ-NH3
+ ΔφD = -93.2-31.72·pNA+7.19·pH-3.81·pNa 0.5-14 6 

1.0 мас.% УНТ-NH3
+ ΔφD = -97.7-31.89·pNA+7.58·pH-3.52·pNa 0.8-14 6 

1.5 мас.% УНТ-NH3
+ ΔφD = -96.9-31.36·pNA+7.26·pH-3.72·pNa 0.6-14 7 
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Таблица 3.4 – Результаты определения цвиттер-ионов никотиновой кислоты (NA±) и катионов Na+ в модельных 

растворах с помощью пары ПД-сенсоров на основе мембран МФ-4СК, содержащих 1.0 мас.% УНТ-COO- и  

0.5 мас.% УНТ-SO3
- (n = 5, p = 0.95) 

 

pH 
теорс , М экспс , М δ, % sr, % 

NA± Na+ NA± Na+ NA± Na+ NA± Na+ 

4.381±0.015 1.0·10-3 5.0·10-4 (1.00±0.07)·10-3 (5.6±0.5)·10-4 0.2 12 5 5 

4.039±0.005 5.0·10-3 5.0·10-4 (5.0±0.4)·10-3 (5.4±0.6)·10-4 0.8 8 5 7 

4.756±0.012 5.0·10-3 1.0·10-3 (5.1±0.8)·10-3 (1.0±0.2)·10-3 1.5 3 10 13 

3.778±0.014 1.0·10-2 1.0·10-4 (1.05±0.07)·10-2 (1.01±0.15)·10-4 5 1.1 4 9 

 

Таблица 3.5 – Результаты определения цвиттер-ионов никотиновой кислоты (NA±) и катионов Na+ в модельных 

растворах с помощью пары ПД-сенсоров на основе мембран МФ-4СК, содержащих 1.0 мас.% УНТ-COO- и  

1.5 мас.% УНТ-SO3
- (n = 5, p = 0.95) 

 

pH 
теорс , М экспс , М δ, % sr, % 

NA± Na+ NA± Na+ NA± Na+ NA± Na+ 

4.381±0.015 1.0·10-3 5.0·10-4 (1.03±0.07)·10-3 (4.5±0.3)·10-4 3 9 4 5 

4.039±0.005 5.0·10-3 5.0·10-4 (5.1±0.5)·10-3 (5.1±0.8)·10-4 1.9 1.7 7 9 

4.756±0.012 5.0·10-3 1.0·10-3 (5.1±1.0)·10-3 (1.0±0.3)·10-3 3 2 13 16 

3.778±0.014 1.0·10-2 1.0·10-4 (0.98±0.07)·10-2 (1.00±0.16)·10-4 1.6 5 5 9 
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Таблица 3.6 – Результаты определения цвиттер-ионов никотиновой кислоты (NA±) и катионов Na+ в модельных 

растворах с помощью пары ПД-сенсоров на основе мембран МФ-4СК, содержащих 5 мас % SiO2-(CH2)3-SO3
- и  

1.5 мас.% УНТ-NH3
+ (n = 5, p = 0.95) 

 

pH 
теорс , М экспс , М δ, % sr, % 

NA± Na+ NA± Na+ NA± Na+ NA± Na+ 

5.83±0.05 1.0·10-4 1.0·10-4 (1.0±0.4)·10-4 (0.9±0.4)·10-4 1.1 7 24 24 

5.703±0.015 1.0·10-2 1.0·10-2 (1.02±0.16)·10-2 (0.98±0.15)·10-2 1.6 2 10 10 

4.756±0.012 5.0·10-3 1.0·10-3 (4.9±1.0)·10-3 (1.1±0.3)·10-3 2 8 13 17 

5.250±0.010 1.0·10-2 5.0·10-3 (1.00±0.13)·10-2 (4.8±0.7)·10-3 0.4 5 8 9 

 

 



 
 

3.6. Анализ фармацевтических препаратов 

Для анализа таблетированных форм препаратов никотиновой кислоты, 

содержащих помимо действующего вещества нерастворимые и/или 

недиссоциированные в воде компоненты, были использованы ПД-сенсоры на 

основе мембран, содержащих 5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-, 3 мас.% SiO2-(CH2)3-

NH3
+(5 мол.%) и 0.5-1.0 мас. % УНТ-SO3

-, для которых было достигнуто 

наибольшее снижение влияния мешающих ионов гидроксония на отклик 

(рис. 3.9, 3.10, 3.12) и низкие пределы обнаружения никотиновой кислоты 

(табл. 3.2). 

Согласно заявленному производителем составу препарата 

“Никотиновая кислота”, растворы для потенциометрического анализа, 

полученные растворением одной таблетки в 100 мл в деионизованной воды, 

содержали 0.41·10-2 М никотиновой кислоты, а для спектрофотометрического 

– 1.6·10-4 M (одна таблетка на 2500 мл раствора в 0.1 М HCl). В таблице 3.7 

представлены результаты определения ионов никотиновой кислоты в 

исследуемых растворах (с, М) и рассчитанные значения ее содержания в  

одной таблетке препарата (с, мг) обоими методами, а также результаты 

оценки правильности определения. Относительное стандартное отклонение 

определения никотиновой кислоты с помощью ПД-сенсоров на основе 

мембран МФ-4СК, содержащих 5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-,  

3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+(5 мол.%), 0.5 мас.% УНТ-SO3

- и  

1.0 мас.% УНТ-SO3
-, составило 7, 17, 5 и 5%, соответственно, а 

относительная погрешность определения относительно состава, заявленного 

производителем – 6, 0.8, 0.8 и 1.3%, соответственно (табл. 3.7). При этом 

погрешность определения никотиновой кислоты с помощью ПД-сенсоров на 

основе данных образцов относительно концентрации, найденной 

спектрофотометрически, составила 3, 0.6, 3 и 1.3% (табл. 3.7). 

 



 
 

Таблица 3.7 – Результаты определения цвиттер-ионов никотиновой кислоты (NA±) и катионов Na+ в препарате 

“Никотиновая кислота” (таблетки) с помощью ПД-сенсоров на основе мембран МФ-4СК, содержащих  

5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-, 3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3

+(5 мол.%), 0.5 мас.% УНТ-SO3
- и 1.0 мас.% УНТ-SO3

- (n = 5, p = 0.95) 

 

Характеристика Спектро-

фотометрия 

5 мас.%  

SiO2-(СН2)3-SO3
- 

3 мас.%  

SiO2-(CH2)3-NH3
+ 

(5 мол.%) 

0.5 мас.%  

УНТ-SO3
- 

1.0 мас.%  

УНТ-SO3
- 

c(NA±), M 

(раствор препарата) 
(1.667±0.005)·10-4 (0.43±0.04)·10-2 (0.41±0.09)·10-2 (0.40±0.02)·10-2 (0.41±0.02)·10-2 

рН (раствор препарата)  3.832±0.004 3.832±0.004 3.801±0.009 3.801±0.009 

с(NA±), мг 

(препарат, 1 таблетка) 
51.29±0.16 53±4 50±11 50±2 51±2 

sr(NA±), % 0.5 7 17 5 5 

Относит. погр., %  

(производитель) 
3 6 0.8 0.8 1.3 

Относит. погр., % 

(спектрофотометрия) 
- 3 0.6 3 1.3 

 

 



 
 

Для анализа растворов для инъекций никотиновой кислоты получены 

градуировочные уравнения ПД-сенсоров в растворах, содержащих 

никотиновую кислоту и NaHCO3 в диапазоне концентраций от 1.0·10-4 до 

1.0·10-2 М при рН 3.75-5.83 (табл. 3.8). Выбор более узкого диапазона рН 

нежели рассмотренного ранее при апробации ПД-сенсоров в модельных 

растворах обеспечил повышение чувствительности к ионам Na+ и ее 

снижение к ионам гидроксония (табл. 3.8). Наименьшая корреляция также 

наблюдалась между откликом ПД-сенсора на основе мембраны с  

1.0 мас.% УНТ-COO- и откликами ПД-сенсоров на основе мембран с  

0.5 и 1.5 мас.% УНТ-SO3
-, а также между откликами ПД-сенсоров на основе 

мембран, содержащих 5 мас.% SiO2-(CH2)3-SO3
- и 1.5 мас.% УНТ-NH3

+. 

В таблице 3.9 представлены значения концентрации действующего и 

вспомогательного веществ препарата “Никотиновая кислота БУФУС” 

(раствор для инъекций), найденные с помощью указанных массивов  

ПД-сенсоров, а также концентрация никотиновой кислоты, установленная 

спектрофотометрически. При разбавлении препарата “Никотиновая кислота 

БУФУС” в 50 и 1000 раз для потенциометрического и 

спектрофотометрического анализа, соответственно, теоретическая 

концентрация никотиновой кислоты в растворах составляла  

0.16·10-2 М (рН 5.66±0.02) и 0.81·10-4 М. Относительное стандартное 

отклонение определения ионов никотиновой кислоты с помощью данных 

массивов ПД-сенсоров составило 1.1 и 0.9%, а ионов Na+ – 1.2 и 1.0%. Для 

выбранных пар мембран относительная погрешность потенциометрического 

определения действующего вещества составила 5 и 3% относительно 

рецептурных данных (табл. 3.9). Тогда как относительно результатов 

определения по стандартной методике она составила 13 и 11%, 

соответственно (табл. 3.9).  

 



 
 

Таблица 3.8 – Характеристики градуировочных уравнений ПД-сенсоров в растворах, содержащих никотиновую кислоту и 

NaHCO3 (1.0·10-4-1.0·10-2 М, рН 3.75-5.83) 

Допант Градуировочное уравнение ε, мВ s2
восп, мВ2 

- ΔφD =-47.7-20.74·pNA-0.29·pH-13.88·pNa 0.02-5 6 

3 мас.% ZrO2-SO3
- ΔφD =-144-39.7·pNA+15.6·pH+5.1·pNa 0.3-6 29 

3 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
-  ΔφD =-133-40.0·pNA+14.7·pH+4.5·pNa 0.5-11 22 

5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
- ΔφD =-176-49·pNA+20.7·pH+14.8·pNa 1.1-7 58 

3 мас. % SiO2-(CH2)3-NH3
+ (5 мол.%) ΔφD =-84-29.5·pNA+7.09·pH-7.1·pNa 1.1-8 13 

3 мас. % SiO2-(CH2)3-NH3
+ (10 мол.%) ΔφD =-93-29.8·pNA+7.56·pH-4.80·pNa 1.0-7 6 

3 мас. % SiO2-(CH2)3-NH3
+ (15 мол.%) ΔφD =-100.8-31.66·pNA+9.43·pH-3.47·pNa 1.5-7 3 

0.5 мас. % УНТ-СОO- ΔφD =-46.6-20.40·pNA-0.59·pH-14.01·pNa 0.05-6 5 

1.0 мас. % УНТ-СОO- ΔφD =-65.5-23.07·pNA+2.3·pH-11.41·pNa 0.15-6 4 

1.5 мас. % УНТ-СОO- ΔφD =-61.9-22.36·pNA+1.78·pH-12.73·pNa 0.7-7 5 

0.5 мас. % УНТ-SO3
- ΔφD =-57.2-21.71·pNA+0.81·pH-12.66·pNa 0.3-6 3 

1.0 мас. % УНТ-SO3
- ΔφD =-55.2-22.67·pNA+0.77·pH-12.37·pNa 0.5-7 4 

1.5 мас. % УНТ-SO3
- ΔφD =-57.12-21.35·pNA+0.48·pH-12.63·pNa 0.3-6 4 

0.5 мас.% УНТ-NH3
+ ΔφD =-69-22.8·pNA+2.23·pH-10.2·pNa 0.7-6 9 

1.0 мас.% УНТ-NH3
+ ΔφD =-72-23.6·pNA+2.73·pH-9.7·pNa 0.5-6 9 

1.5 мас.% УНТ-NH3
+ ΔφD =-70-22.7·pNA+2.14·pH-10.4·pNa 0.5-6 8 
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Таблица 3.9 – Результаты определения цвиттер-ионов никотиновой кислоты (NA±) и катионов Na+ в препарате 

“Никотиновая кислота БУФУС” (раствор для инъекций) (n = 5, p = 0.95) 

 

Характеристика 
Спектро-

фотометрия 

Массив ПД-сенсоров на основе мембран МФ-4СК 

5 мас.% SiO2-(CH2)3-SO3
-   

1.5 мас.% УНТ-NH3
+ 

1.0 мас.% УНТ-COO- 

0.5 мас.% УНТ-SO3
- 

1.0 мас.% УНТ-COO-,  

1.5 мас.% УНТ-SO3
- 

c(NA±), M 

(раствор препарата) 
(0.887±0.006)·10-4 (0.150±0.018)·10-2 (0.1548±0.0017)·10-2 (0.1583±0.0011)·10-2 

c(Na+), M  

(раствор препарата) 
- (0.165±0.016)·10-2 (0.1760±0.0017)·10-2 (0.1697±0.0014)·10-2 

c(NA±), мг/мл 

(препарат) 
10.92±0.07 9.22±0.08 9.531±0.008 9.742±0.006 

c(NaHCO3), мг/мл 

(препарат) 
- 6.94±0.05 7.392±0.006 7.126±0.005 

sr(NA±), % 0.8 11 1.1 0.9 

sr(Na+), % - 12 1.2 1.0 

Относит. погр., %  

(производитель) 
9 7 5 3 

Относит. погр., % 

(спектрофотометрия) 
- 8 13 11 

 



 
 

Таким образом, достигнутые показатели правильности и 

воспроизводимости никотиновой кислоты в фармацевтических препаратах с 

помощью ПД-сенсоров на основе мембран МФ-4СК с функционализированными 

допантами находятся в тех же диапазонах, что и для известных 

вольтамперометрических сенсоров [207, 209, 210, 212] (табл. 1.1). Сравнение 

характеристик ПД-сенсоров с описанным в [213] потенциометрическим сенсором 

осложнено тем, что для него не представлены оценки правильности и 

воспроизводимости определения никотиновой кислоты. Рабочий диапазон рН для 

большинства описанных сенсоров существенно отличается от рН растворов 

препаратов никотиновой кислоты, поэтому необходима корректировка рН 

объекта анализа. Тогда как градуировка ПД-сенсоров учитывает влияние на 

отклик ионов гидроксония и позволяет определять катионы Na+. Кроме того, 

предложенный способ не требует специальной подготовки материалов сенсоров к 

анализу и их градуировочные характеристики не претерпевают значимых 

изменений в течение длительного периода. 

По сравнению с методиками, рекомендованными в фармакопейных статьях 

для анализа фармацевтических препаратов никотиновой кислоты, предложенные 

сенсоры имеют малое время анализа, позволяют выполнять совместное 

определение действующего и вспомогательного веществ без дополнительных 

реагентов и при невысоком разбавлении препарата.  
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

Исследованы характеристики перекрестно чувствительных ПД-сенсоров на 

основе перфторированных сульфокатионообменных мембран МФ-4СК, 

содержащих поверхностно модифицированные наночастицы допантов, в растворах 

никотиновой кислоты и ее препаратов. В качестве допантов изучены диоксиды 

циркония и кремния, функционализированные сульфо- и аминосодержащими 

фрагментами, а также УНТ с карбокси-, сульфо- и аминогруппами на поверхности. 

Варьирование концентрации и природы допантов, а также условий отливки 

гибридных мембран позволило установить условия, обеспечивающие увеличение 

чувствительности и точности определения действующих и вспомогательных 

компонентов препаратов никотиновой кислоты с помощью ПД-сенсоров и их 

массивов, а также снижение пределов обнаружения никотиновой кислоты.  

На основании результатов работы сделаны следующие основные выводы. 

1. ПД-сенсоры на основе мембран МФ-4СК, содержащих поверхностно 

модифицированные наночастицы оксидов и УНТ, демонстрируют высокую 

воспроизводимость и стабильность отклика в растворах никотиновой кислоты, в 

том числе устойчивость к фаулингу, установленные на основе результатов 

статистического анализа при дублировании эксперимента, 

хронопотенциометрических исследованиях в течение одного часа и повторной 

оценке градуировочных характеристик после одного года работы с образцами 

мембран. Наименьшие значения предела обнаружения никотиновой кислоты  

(1.0·10-8 М) с помощью ПД-сенсоров достигались для образцов, содержащих  

5 мас.% оксида кремния, модифицированного сульфопропиловыми группами, и  

3 мас.% оксида кремния, модифицированного 5 мол.% аминопропиловых групп, 

обеспечивающих наименьшую чувствительность к мешающим ионам гидроксония.  

2. Установлено, что увеличение числа сульфогрупп и некоторое снижение 

объема внутрипорового раствора при введении небольших концентраций 

сульфированных оксидов в мембрану МФ-4СК приводит к возрастанию 

чувствительности ПД-сенсоров к цвиттер-ионам никотиновой кислоты по 



99 
 

сравнению с таковой для немодифицированного образца. Для образцов, 

содержащих 10-15 мол.% 3-аминопропиловых групп на поверхности оксида 

кремния, наблюдается наибольшая чувствительность ПД-сенсоров к цвиттер-ионам 

никотиновой кислоты (42.4±1.2 мВ/рNA) из-за присутствия одновременно катионо- 

и анионоообменных центров, а также роста диффузионной проницаемости и 

снижения влагосодержания образцов, обеспечивающих рост концентрации 

необменно сорбированного аналита. Существенное снижение (в 1.5-2 раза) 

чувствительности ПД-сенсоров к мешающим ионам гидроксония достигается для 

мембран с пониженной диффузионной проницаемостью, поскольку присутствие в 

порах ограниченного объема катионов органического аналита, способных к 

электростатическому взаимодействию и образованию водородных связей с 

фиксированными группами мембраны и допанта, исключает часть протонов из 

ионного обмена. 

3. Использование мембран с более развитой структурой пор и каналов и 

облегченным неселективным переносом, обусловленных УЗ обработкой раствора 

полимера и функционализированных УНТ при их отливке, обеспечивает высокую 

чувствительность ПД-сенсоров к цвиттер-ионам никотиновой кислоты  

(от 31.1±0.9 до 36.2±1.2 мВ/рNA). Повышение концентрации карбоксилированных 

и аминированных УНТ в мембране способствует возрастанию чувствительности 

ПД-сенсоров к аналиту, не смотря на снижение ИОЕ, что может быть вызвано его 

взаимодействием, не только с ионообменными группами мембраны и допанта, но и 

с поверхностью УНТ. Наименьшее влияние ионов гидроксония на отклик  

ПД-сенсоров (от 2.1±0.6 до 5.4±0.4 мВ/рН) достигается при использовании 

мембран МФ-4СК, содержащих 0.5-1.0 мас.% сульфированных УНТ, не смотря на 

более высокую ионную проводимость и диффузионную проницаемость данных 

образцов в K+-форме по сравнению с немодифицированным образцом в K+-форме. 

Это обусловлено повышением жесткости матрицы мембран вследствие присутствия 

в ней наночастиц УНТ, препятствующем расширению пор в присутствии ионов 

органического аналита и ограничивающем доступ протонов к фиксированным 

группам.  



100 
 

4. Разработаны перекрестно чувствительные ПД-сенсоры и 

мультисенсорные системы на основе мембран МФ-4СК, содержащих 

функционализированные наночастицы оксидов и УНТ, для экспресс-анализа 

фармацевтических препаратов никотиновой кислоты без подготовки проб (за 

исключением небольшого разбавления препарата) с возможностью длительной 

работы без повторной градуировки. ПД-сенсоры на основе мембран МФ-4СК, 

содержащих 5 мас.% оксида кремния, модифицированного сульфопропиловыми 

группами, 3 мас.% оксида кремния, модифицированного 5 мол.% аминопропиловых 

групп, а также 0.5 мас.% и 1.0 мас.% сульфированных УНТ, апробированы при 

анализе препаратов в форме таблеток с погрешностью 6, 0.8, 0.8 и 1.3%, 

установленной относительно рецептурных данных (относительное стандартное 

отклонение 7, 17, 5 и 5%, соответственно). Массивы ПД-сенсоров на основе пар 

мембран МФ-4СК, содержащих 1.0 мас.% карбоксилированных УНТ и  

0.5 мас.% сульфированных УНТ, а также 1.0 мас.% карбоксилированных УНТ и  

1.5 мас.% сульфированных УНТ, использованы для определения цвиттер-ионов 

никотиновой кислоты и натрия в инъекциях. Для выбранных пар мембран 

относительная погрешность определения действующего вещества составила 5 и 

3% относительно заявленной производителем концентрации (относительное 

стандартное отклонение 1.1 и 0.9%, соответственно).  

Перспективы дальнейшей разработки темы связаны с комплексным 

изучением влияния условий формирования гибридных материалов на основе 

перфторированных сульфокатионообменных полимеров (таких как, природа 

диспергирующей жидкости, состав полимера, условия физико-химической 

обработки) на характеристики потенциометрических перекрестно чувствительных 

сенсоров.  
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ПРИЛОЖЕНИЕ А  

Хронопотенциометрические зависимости отклика ПД-сенсоров в растворах 

никотиновой кислоты 
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Рисунок А.1 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК от времени в 10-3 М растворе никотиновой кислоты 
 

 
 

Рисунок А.2 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% ZrO2-SO3
- от времени в 10-3 М растворе никотиновой кислоты 
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Рисунок А.3 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
- от времени в 10-3 М растворе никотиновой 

кислоты 

 

 

 
 

Рисунок А.4 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (5 мол.%) от времени в 10-3 М растворе 

никотиновой кислоты 
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Рисунок А.5 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (15 мол.%) от времени в 10-3 М растворе 

никотиновой кислоты 

 

 
 

Рисунок А.6 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/0.5 мас.% УНТ-COO- от времени в 10-3 М растворе никотиновой кислоты 
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Рисунок А.7 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-COO- от времени в 10-3 М растворе никотиновой кислоты 

 

 
 

Рисунок А.8 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.5 мас.% УНТ-COO- от времени в 10-3 М растворе никотиновой кислоты 
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Рисунок А.9 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/0.5 мас.% УНТ-SO3
- от времени в 10-3 М растворе никотиновой кислоты 

 

 
 

Рисунок А.10 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.5 мас.% УНТ-SO3
- от времени в 10-3 М растворе никотиновой кислоты 
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Рисунок А.11 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/0.5 мас.% УНТ-NH3
+ от времени в 10-3 М растворе никотиновой кислоты 

 

 
Рисунок А.12 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.5 мас.% УНТ-NH3
+ от времени в 10-3 М растворе никотиновой кислоты 
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ПРИЛОЖЕНИЕ Б  

Оценка диапазона линейности логарифмической концентрационной 

зависимости отклика ПД-сенсоров в растворах никотиновой кислоты 
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Рисунок Б.1 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК от отрицательного десятичного логарифма концентрации никотиновой 

кислоты в растворе 

 

 

 
Рисунок Б.2 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% ZrO2-SO3
- от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 
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Рисунок Б.3 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/5 мас.% SiO2-(СН2)3-SO3
- от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 

 

 

 
Рисунок Б.4 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (5 мол.%) от отрицательного десятичного 

логарифма концентрации никотиновой кислоты в растворе 
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Рисунок Б.5 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/3 мас.% SiO2-(CH2)3-NH3
+ (15 мол.%) от отрицательного десятичного 

логарифма концентрации никотиновой кислоты в растворе 

 

 

 
Рисунок Б.6 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/0.5 мас.% УНТ-COO- от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 
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Рисунок Б.7 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.0 мас.% УНТ-COO- от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 

 

 

 
Рисунок Б.8 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.5 мас.% УНТ-COO- от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 
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Рисунок Б.9 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/0.5 мас.% УНТ-SO3
- от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 

 

 

 
Рисунок Б.10 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.5 мас.% УНТ-SO3
- от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 
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Рисунок Б. 11 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/0.5 мас.% УНТ-NH3
+ от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 

 

 

 

Рисунок Б.12 – Зависимость отклика ПД-сенсора на основе мембраны  

МФ-4СК/1.5 мас.% УНТ-NH3
+ от отрицательного десятичного логарифма 

концентрации никотиновой кислоты в растворе 
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