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Предложен способ последовательного инжекционного определения трициклических анти-

депрессантов (амитриптилин, дезипрамин, имипрамин) с использованием амперометрических 
иммуносенсоров на основе печатных графитовых электродов, модифицированных углеродными 
наноматериалами (углеродные нанотрубки, оксид графена или фуллерен) в сочетании с гексарениевыми 
халькогенидными кластерами. Последовательный инжекционный анализ проводили при скорости 
развертки 10 мВ/с, также варьировали скорость потока (фоновый электролит - фосфатный буферный 
раствор с рН 7.0) от 20 до 40 мкл/с. Состав модификатора оказывает влияние на аналитические 
возможности иммуносенсоров. Скрининг различных вариантов модификаторов показал, что наибольшая 
чувствительность 23.9 ± 0.9 с диапазоном рабочих концентраций 1 ·10-10 – 1 · 10-5 М характерна для 
иммуносенсора на основе оксида графена и цианидных комплексов халькогенидных кластеров 
рения, а более широкая область определяемых содержаний 1 · 10-10 – 1 · 10-4 М наблюдается в 
случае иммуносенсора на основе фуллерена и цианидных комплексов халькогенидных кластеров 
рения. Нижняя граница определяемых содержаний находится на уровне (4 – 7)·10-11 М.

Относительное стандартное отклонение повторяемости (Sr) не более 0.046. Полученные резуль-
таты показывают, что предлагаемые иммуносенсоры могут найти применение в последовательном 
инжекционном определении следовых содержаний лекарственных соединений (антидепрессантов) 
в медико-биологических объектах. 

Ключевые слова: иммуносенсор, углеродные наноматериалы, гексарениевые халькогенидные 
кластеры, трициклические антидепрессанты, последовательный инжекционный анализ



256256

Аналитика и контроль.       2022.        Т. 26.        № 4.

For citation: Analitika i kontrol’ [Analytics and Control], 2022, vol. 26, no. 4, pp. 255-264
DOI:10.15826/analitika.2022.26.4.002

AMPEROMETRIC IMMUNOSENSORS BASED ON CARBON 
NANOMATERIALS AND RHENIUM CLUSTERS FOR THE 

DETERMINATION OF TRICYCLIC ANTIDEPRESSANTS IN A 
SEQUENTIAL INJECTION SYSTEM

*E.P. Medyantseva1, E.R. Gazizullina1, D.V. Brusnitsyn1, A.B. Dobrynin2,3,  
K.A. Brylev4, A.R. Mustafina2

, J.G. Elistratova2 
1A.M. Butlerov Institute of Chemistry, Kazan (Volga region) Federal University

Kremlevskaya str., 18, Kazan, 420008, Russian Federation
2Arbuzov Institute of Organic and Physical Chemistry,  

FRC Kazan Scientific Center, Russian Academy of Sciences
Ac. Arbuzova str., 8, Kazan, 420088, Russian Federation

3Institute of Radio Electronics, Photonics and Digital Technologies,  
Kazan National Research Technical University

Karl Marx str, 10, Kazan, 420111, Russian Federation
4A.V. Nikolaev Institute of Inorganic Chemistry, the Siberian Branch of the Russian Academy of Sciences

Ac. Lavrentiev Prosp., 3, Novosibirsk, Russian Federation

*Corresponding author: Elvina P. Medyantseva, e-mail: emedyant@gmail.com

Submitted 17 October 2022, received in revised form 06 February 2023 
A method of sequential injection determination of tricyclic antidepressants (amitriptyline, desipramine, 

imipramine) using amperometric immunosensors based on screen-printed graphite electrodes modified by 
carbon nanomaterials (carbon nanotubes, graphene oxide or fullerene) in combination with hexarhenium 
chalcogenide clusters is proposed. Sequential injection analysis was performed at a sweep rate of 10 mV/s; 
the flow rate (supporting electrolyte – phosphate buffer solution with pH 7.0) was also varied from 20 to 40 µl/s. 
Composition of the modifier affects the analytical capability of immunosensors. Screening of various types 
of modifiers showed that the immunosensor based on graphene oxide and cyanide complexes of rhenium 
chalcogenide clusters exhibited the highest sensitivity of 23.9±0.9 with a range of working concentrations of 
1·10–10–1·10–5 M, and even wider range of detectable concentrations, 1·10–10–1·10–4 M was observed for the 
immunosensor based on fullerene and cyanide complexes of rhenium chalcogenide clusters. The lowest 
limit of the determined contents was (4–7)·10–11 M. Relative standard deviation of repeatability (Sr) did not 
exceed 0.046. The results obtained show that the proposed immunosensors can be used in sequential 
injection determination of trace amounts of medicinal compounds (antidepressants) in biomedical objects.

Keywords: immunosensor, carbon nanomaterials, hexarhenium chalcogenide clusters, tricyclic 
antidepressants, sequential injection analysis

ВВЕДЕНИЕ
Продолжительное влияние неконтролируемых 

стресс-факторов приводит к развитию депрессии, 
несвоевременное лечение которой влечет за собой 
серьезные последствия [1]. Прежде всего, при лечении 
психических расстройств такого рода назначают 
антидепрессанты, способные устранить дефицит 
биогенных аминов (серотонина, норадреналина, 
дофамина и др.) в синаптических щелях центральной 
нервной системы путем ингибирования активности 
ферментов, блокирования их обратного нейронального 
захвата или увеличения числа высвобождаемых 
нейромедиаторов от участков пресинаптических 
нервных окончаний [2, 3].

Трициклические антидепрессанты (амитрипти-
лин, дезипрамин, доксепин, имипрамин, кломипра-

мин, протриптилин и др.) относят к лекарственным 
препаратам первого поколения. Назначаются они в 
основном при продолжительных и тяжелых формах 
депрессий, обладают хорошим и быстрым антиде-
прессивным действием, дешевы. Эффективны при 
депрессиях с болевыми синдромами, поскольку 
проявляют обезболивающее действие. Таким обра-
зом, применение трициклических антидепрессантов, 
например, при лечении депрессий, возникающих 
на фоне онкологических заболеваний, снижает 
потребность в наркотических анальгетиках [4].

Для определения содержания лекарственных 
соединений в биологических объектах требуются 
высокочувствительные, селективные и неслож-
ные методы. Такими преимуществами обладают 
пьезоэлектрические [5, 6] и электрохимические 
иммуносенсоры [7, 8]. Для совершенствования ана-
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литических характеристик необходима модификация 
поверхности сенсора различными структурирован-
ными материалами, которые способны обеспе-
чить достаточно воспроизводимый аналитический 
сигнал, большую площадь поверхности, высокую 
электропроводность и выраженную адсорбцион-
ную способность. Чаще всего в качестве модифи-
каторов применяют углеродные наноматериалы 
(углеродные нанотрубки, восстановленный оксид 
графена и др.) и наночастицы металлов [9 – 13]. Для 
более эффективного закрепления на поверхности 
трансдьюсеров модификаторы наносят совместно 
с гиперразветвленными структурами (полиэфиро-
полиолы) или дендримерами [14]. 

На наш взгляд целесообразно использовать 
гибридные модификаторы, то есть сочетания угле-
родных материалов и электрохимически активных 
гексарениевых халькогенидных кластеров в составе 
амперометрических иммуносенсоров для регистрации 
иммунохимического взаимодействия между анти-
телом и антигеном [15]. Необходимо отметить, что 
гексарениевые халькогенидные кластеры ранее для 
этих целей не использовали, а также не применяли 
их комбинации с углеродными материалами при 
составлении гибридных модификаторов.

При экспресс-анализе большого количества 
образцов эффективны проточные методы, обе-
спечивающие высокую степень автоматизации 
[16 – 19]. Проточные анализаторы обладают такими 
преимуществами, как высокая производительность, 
минимальный расход пробы, простота использования. 
Последние достижения в области последователь-
ного инжекционного определения лекарственных 
соединений с использованием электрохимических 
сенсоров представлены в обзорной статье [20].

Цель исследования заключалась в разра-
ботке последовательного инжекционного способа 
определения трициклических антидепрессантов 
(амитриптилин, дезипрамин, имипрамин) с исполь-
зованием амперометрических иммуносенсоров на 
основе печатных графитовых электродов, модифи-
цированных углеродными наноматериалами (угле-
родные нанотрубки, оксид графена или фуллерен) 
в сочетании с гексарениевыми халькогенидными 
кластерами. 

Новизна работы состоит в том, что иммуносен-
соры с рассматриваемыми гибридными модифика-
торами в режиме последовательного инжекционного 
анализа ранее не использовали.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
Оборудование

Основу иммуносенсора составляет печатный 
графитовый электрод. С более подробной инфор-
мацией по этому вопросу можно ознакомиться в 
статье [9].

Для электрохимических измерений приме-
няли потенциостат\гальваностат 204N с модулем 

FRA32M (Autolab, Нидерланды). Измерения в потоке 
проводили с помощью последовательного инжек-
ционного анализатора «Fialab’s microSIA» (FIAlab 
Instruments, США).

Ультразвуковая ванна с частотой 37 КГц (мо-
дель S30H, Elmasonic, Германия) дает возможность 
получать устойчивые дисперсии наноматериалов.

Микрофотографии получены на сканирующем 
электронном микроскопе HITACHI TM-1000 (Япония).

Материалы и реактивы
Фосфатные буферные растворы (KH2PO4, 

Na2HPO4) с рН 7.0 и 7.5 готовили из реагентов х. ч. 
и ч. (Реахим, Россия).

Водные растворы кластерных комплексов рения 
(1·10-3 М) K4[{Re6S8}(OH)6]·8H2O и K4[{Re6S8}(CN)6]·8H2O 
[21, 22], предоставленные лабораторией «Синтез 
кластерных соединений и материалов» Института 
неорганической химии им. А.В. Николаева СО РАН, 
применяли в качестве электрохимической метки.

Углеродные наноматериалы (углеродные на-
нотрубки УНТ, фуллерен С60 и водная дисперсия 
оксида графена ГО (1 мг/мл) (Sigma Aldrich, США)) 
диспергировали в аминопроизводном на платформе 
полиэфирополиола второй генерации (Н20-NH2) 
(модифицированы на кафедре неорганической 
химии КФУ) и хитозане (Sigma Aldrich, США), раствор 
которого готовили в 2 % (v/v) уксусной кислоте марки 
х. ч. (Реахим, Россия). Диспергирование в Н20-NH2 
и хитозане способствует более эффективному 
закреплению модификаторов на поверхности элек-
тродов за счет межмолекулярных взаимодействий.

Иммобилизацию поликлональных антител против 
трициклических антидепрессантов (MicroPharm Ltd 
(Великобритания) (разведение 1 : 10) проводили 
аналогично работе [23]. 

Объекты анализа: трициклические антиде-
прессанты амитриптилин, дезипрамин, имипрамин 
(Sigma Aldrich, США). Серию стандартных растворов 
лекарственных соединений готовили по точно взятой 
навеске с минимальным количеством разбавлений 
в диапазоне концентраций от 10-10 до 10-4 М.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Модификация поверхности печатных 
графитовых электродов композитными 
материалами и биочувствительным 
компонентом

Для модификации печатных графитовых элек-
тродов использовали электрохимически активные 
гексарениевые кластеры, с помощью которых можно 
регистрировать иммунохимические взаимодей-
ствия, протекающие в ячейке. Для усиления тока 
окисления кластеров и адсорбции их на рабочей 
поверхности наносили эти компоненты совместно 
с перспективными и в тоже время доступными 
углеродными наноматериалами [15], имеющими 
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развитую поверхность и пористость, высокую хи-
мическую инертность и электропроводность. 

Рассмотрены аналитические возможности 
различных вариантов модификаторов, которые 
послойно наносили на поверхность электродов  и 
которые послужили основой для соответствующих 
иммуносенсоров (представлены в табл.1). 

На поверхность электрода послойно наносили: 
(1) дисперсию УНТ в хитозане (2 мг/мл) и K4[{Re6S8}
(OH)6] (10-3 М); (2) дисперсию УНТ в Н20-NH2 (1 мг/мл) 
и K4[{Re6S8}(CN)6] (10-3 М); (3) дисперсию ГО в Н20-NH2 
(0.3 мг/мл) и K4[{Re6S8}(CN)6] (10-3 М); (4) дисперсию 
ГО в Н20-NH2 (0.5 мг/мл) и K4[{Re6S8}(OH)6] (10-3 М); 
(5) дисперсию С60 в Н20-NH2 (1.5 мг/мл) и K4[{Re6S8}
(OH)6] (10-3 М); (6) дисперсию С60 в Н20-NH2 (2 мг/
мл) и K4[{Re6S8}(CN)6] (10-3 М). После чего наносили 
смесь для иммобилизации, содержащую антитела 
против трициклических антидепрессантов.

Определение констант аффинности 
иммунных комплексов

В основе иммунохимических методов анализа 
лежит взаимодействие антитела с антигеном, ко-
торое характеризуется специфичностью и высокой 
чувствительностью. Для оценки свойств антител 
и возможности применения иммунохимической 
реакции в аналитических целях, в том числе и при 
разработке иммуносенсорных устройств, применяют 
параметр, называемый константой образования 
иммунных комплексов антиген-антитело  или кон-
стантой аффинности (Ка) [24, 25].

Одним из способов нахождения констант аф-
финности иммунных комплексов является метод 
Скэтчарда, основанный на графической обработке 
данных, полученных проведением серии опытов по 
определению концентрации свободного и связанного 

Таблица 1
Аналитические возможности иммуносенсоров при определении антидепрессантов в режиме последовательного 
инжекционного анализа (n = 5; Р = 0.95)

Table 1
Analytical capability of immunosensors in determination of antidepressants using regime of sequential injection analysis 
(n = 5; P = 0.95)

Антидепрессант
Область рабочих концентраций 

и сн, М

Градуировочная зависимость 
I* = (A ± δ) + (B ± δ) · (–lg С)

(A ± δ) (B ± δ) r 
Иммуносенсор 1 (УНТ-хитозан/K4[{Re6S8}(OH)6]/антитела)

Амитритриптилин 1·10-10 – 1·10-6

5·10-11

172 ± 8 –14.4 ± 0.6 0.9996
Дезипрамин 169 ± 7 –14.1 ± 0.5 0.9994
Имипрамин 175 ± 8 –14.8 ± 0.6 0.9994

Иммуносенсор 2 (УНТ-H20-NH2/K4[{Re6S8}(CN)6]/антитела)

Амитриптилин 1·10-10 – 1·10-6

6·10-11

221 ± 10 –21.0 ± 1.0 0.9997
Дезипрамин 220 ± 10 –21.0 ± 1.0 0.9993
Имипрамин 225 ± 11 –21.4 ± 1.1 0.9995

Иммуносенсор 3 (ГО-H20-NH2-K4[{Re6S8}(CN)6]/антитела)

Амитритриптилин 1·10-10 – 1·10-5

4·10-11

220 ± 10 –23.8 ± 0.9 0.9994
Дезипрамин 217 ± 10 –23.3 ± 0.8 0.9996
Имипрамин 220 ± 10 –23.9 ± 0.9 0.9997

Иммуносенсор 4 (ГО-H20-NH2-K4[{Re6S8}(OH)6]/антитела)

Амитриптилин 1·10-10 – 1·10-5

7·10-11

188 ± 9 –18.7 ± 0.8 0.9998
Дезипрамин 182 ± 8 –18.0 ± 0.7 0.9997
Имипрамин 186 ± 8 –18.5 ± 0.7 0.9998

Иммуносенсор 5 (С60-H20-NH2/K4[{Re6S8}(OH)6]/антитела)

Амитритриптилин 1·10-10 – 1·10-4

6·10-11

95.8 ± 3.6 –1.2 ± 0.1 0.9992
Дезипрамин 96.4 ± 3.9 –1.1 ± 0.1 0.9990
Имипрамин 96.6 ± 3.9 –1.1 ± 0.1 0.9990

Иммуносенсор 6 (С60-H20-NH2/K4[{Re6S8}(CN)6]/антитела)

Амитритриптилин 1·10-10 – 1·10-4

5·10-11

53.0 ± 2.2 –4.6 ± 0.2 0.9992
Дезипрамин 52.9 ± 2.1 –4.3 ± 0.2 0.9993
Имипрамин 52.8 ± 2.1 –4.4 ± 0.2 0.9990

Примечание: I* = ((I1-I2)/I1) · 100 %, где I1 – ток в присутствии антител, I2 – ток при образовании иммунного комплекса 
антиген-антитело
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антигенов при его различных начальных концен-
трациях и постоянной концентрации антител [26].

Для определения остаточного количества 
антидепрессанта (амитриптилина) использовали 
градуировочную зависимость I* = (204 ± 11) + (–20.2 
± 1.0)·(–lgС) амперометрического иммуносенсора 
3 [15]. Остаточную равновесную концентрацию 
антигена находили путем определения количества 
антидепрессанта, оставшегося в растворе после 
образования иммунного комплекса на поверхности 
иммуносенсора. Для этого использовали градуиро-
вочную зависимость между током окисления цистеина 
и антигена, полученную с помощью амперометриче-
ского цистеиндисульфгидразного биосенсора [27].

В ячейку с определяемым антидепрессантом 
опускали иммуносенсор 3 (ГО-H20-NH2-K4[{Re6S8}
(CN)6]/антитела). Время инкубации – 5 мин. Затем им-
муносенсор с образовавшимся иммунным комплексом 
вынимали, а в раствор помещали цистеиндисульф-
гидразный биосенсор. Измеряли высоту анодного 
пика при потенциале 544 мВ. Оставшуюся после 
образования иммунного комплекса концентрацию 
антидепрессанта определяли по градуировочному 
графику I* = (119 ± 6) + (–12.7 ± 0.6)·(–lgС).

Полученные данные использовали для по-
строения графика в координатах Скэтчарда (см. 
рис. 1). Наличие двух линейных участков на кривой 
зависимости Скэтчарда говорит о присутствии двух 
субпопуляций антител с различным сродством к 
определяемому антигену: Ka1 = (3.7 ± 0.2)·1010 моль-1 
(общая концентрация антител А01 = 2.3·10-6 М) и Ka2 = 
(4.5 ± 0.3)·108 моль -1 (общая концентрация антител 
А02 = 1.1 ·10-5 М).

Несмотря на отсутствие литературных данных 
о прочности связывания рассматриваемых имму-
нологических пар, полученные значения констант 
образования иммунных комплексов свидетельствуют 
о достаточно прочном связывании амитриптили-
на с используемыми антителами, что позволяет 

применять разработанные иммуносенсоры для 
высокочувствительного и селективного определения 
трициклических антидепрессантов.

Сканирующая электронная микроскопия
Сканирующая электронная микроскопия (СЭМ) 

позволяет получить изображения поверхности 
модифицированных электродов, что в дальнейшем 
используется для оценки аналитических характеристик 
разрабатываемых иммуносенсоров. Нанесение на 
рабочую поверхность гексарениевых халькогенид-
ных кластеров (см. рис. 2а, 2г) характеризуется их 
равномерным распределением, в том числе и при 
совместном осаждении с углеродными наномате-
риалами (см. рис. 2б, 2д). Результаты, полученные 
методами СЭМ и атомно-силовой микроскопии 
[15], согласуются между собой. Сравнение СЭМ-
микрофотографий, полученных до (см. рис. 2б, 
2д) и после иммобилизации антител (см. рис. 2в, 
2е), позволяет судить о закреплении последних на 
модифицированных композитными структурами 
печатных графитовых электродах, при этом по-
верхность иммуносенсора изменяется. 

Последовательный инжекционный анализ
Усовершенствование проточных методов за 

счет унификации гидравлических систем и ми-
нимизации расхода растворов проб и реагентов 
поспособствовало развитию последовательного 
инжекционного анализа [28]. В удерживающую спираль 
перистальтическим насосом отбираются необходи-
мые объемы фонового раствора и анализируемой 
пробы, которые при переключении многоходового 
крана подаются сначала в реакционную спираль, 
а затем на проточную ячейку с вольтамперометри-
ческим детектором. Происходит автоматическая 
регистрация аналитического сигнала и измерение 
его значения.

В проточных условиях на аналитический сигнал 
влияние оказывают такие физические параметры 
системы, как, например, объем отбираемой пробы, 
скорость потока, длина и диаметр трубок в гидрав-
лической схеме и другие [29, 30].

Сопоставление воспроизводимости результатов 
использования иммуносенсоров в стационарных 
и проточных условиях показывает, что проточные 
методы анализа обеспечивают лучшие условия 
обновления поверхности электрода.

Влияние скорости потока. Регистрировали 
дифференциальные импульсные вольтамперограммы 
в области потенциалов от 0.0 до 1.0 В при скорости 
развертки 10 мВ/с, при этом варьируя скорость 
потока (фосфатный буферный раствор с рН 7.0) 
от 20 до 40 мкл/с. Установлено, что наибольший 
аналитический сигнал (пик электрохимического 
окисления кластеров рения (1.5 мкА) при потенци-
але 211 мВ) наблюдается при скорости потока 25 
мкл/с (см. рис. 3). При увеличении скорости потока 

Рис. 1. График Скэтчарда для нахождения констант аф-
финности. Иммуносенсор 3 (ГО-H20-NH2-K4[{Re6S8}
(CN)6]/антитела)

Fig. 1. The Scatchard graph for determining affinity constants. 
Immunosensor 3 (GO-H20-NH2-K4[{Re6S8}(CN)6]/
antibodies)
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отмечается не только падение тока (до 0.6 мкА), но 
и смещение потенциала в сторону более высоких 
значений (до 463 мВ), что затрудняет протекание 
электрохимической реакции.

Процесс электроокисления кластеров рения 
является одноэлектронным [31]. Проведенные ранее 
исследования [15] указывают на кинетическую при-
роду наблюдаемого тока (критерий Семерано равен 
0.25). При этом осаждение антител на модифициро-
ванную поверхность приводит к незначительному 
уменьшению регистрируемого аналитического сиг-
нала и практически не отражается на потенциалах 
регистрации аналитического сигнала.

Аналитические возможности 
иммуносенсоров в режиме 
последовательного инжекционного 
анализа

Регистрировали дифференциальные импуль-
сные вольтамперограммы в области потенциалов от 
0.0 до 1.0 В при скорости сканирования потенциала 
10 мВ/с (см. рис. 4) на фоне фосфатного буферного 
раствора с pH 7.5 [15]. 

Взаимодействие антитела с антигеном про-
является в уменьшении аналитического сигнала и 
его незначительном смещении (до 30 мВ) в область 

           

           

           
Рис. 2. СЭМ-микрофотографии: а - K4[{Re6S8}(OH)6]; б - УНТ-хитозан/K4[{Re6S8}(OH)6]; в - УНТ-хитозан/K4[{Re6S8}(OH)6]/

антитела; г - K4[{Re6S8}(CN)6]; д - ГО-H20-NH2-K4[{Re6S8}(CN)6]; е - ГО-H20-NH2-K4[{Re6S8}(CN)6]/антитела
Fig. 2. SEM-images: a - K4[{Re6S8}(OH)6]; b - CNT-chitosan/K4[{Re6S8}(OH)6]; c - CNT-chitosan/K4[{Re6S8}(OH)6]/antibodies; 

d - K4[{Re6S8}(CN)6]; e - GO-H20-NH2-K4[{Re6S8}(CN)6]; f - GO-H20-NH2-K4[{Re6S8}(CN)6]/antibodies

a)

в)

д)

б)

г)

е)
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потенциалов с более высокими значениями (см. рис. 
4) за счет увеличения сопротивления на границе 
электрод/раствор и возникновения стерических 
препятствий.

Наибольший коэффициент чувствительности 
23.9 ± 0.9 с диапазоном рабочих концентраций 
1·10-10 – 1·10-5 М характерен для иммуносенсора 3 
(ГО-H20-NH2-K4[{Re6S8}(CN)6]/антитела) (см. табл. 1). 
Более широкая область определяемых содержаний 
1·10-10 – 1·10-4 М с коэффициентом чувствительности 
4.4 ± 0.2 наблюдается в случае иммуносенсора 6 
(С60-H20-NH2/K4[{Re6S8}(CN)6]/антитела). Нижняя 

граница определяемых содержаний находится на 
уровне (4 – 7)·10-11 М.

Правильность результатов оценивали способом 
«введено-найдено» (см. табл. 2).  Относительное 
стандартное отклонение (Sr) не более 0.046.

Последовательное инжекционное определение 
антидепрессантов с помощью амперометрических 
иммуносенсоров на основе гибридных модификаторов 
является перспективным, что также подтверждают 
данные о сопоставлении аналитических возможно-
стей существующих и разработанного способов. Так, 
капиллярный электрофорез [32], хроматографиче-
ские [33] и спектрофотометрические [34] методы 
имеют более высокий предел обнаружения (выше 

Рис. 3. Зависимость величины тока окисления кластера 
рения от скорости потока (фосфатный буферный 
раствор, pH 7.0) в последовательной инжекционной 
системе. Модификатор: УНТ-хитозан/K4[{Re6S8}(OH)6]

Fig. 3. The effect of the flow rate (phosphate buffer solution, 
pH 7.0) on oxidation current of rhenium clusters in a 
sequential injection system. Modifier: CNT-chitosan/
K4[{Re6S8}(OH)6]

Рис. 4. Дифференциально-импульсные вольтамперо-
граммы: иммуносенсор 6 (С60-H20-NH2/K4[{Re6S8}
(CN)6]/антитела) (1); иммуносенсор 6 в присутствии 
1·10-8 М (2) и 1·10-7 М (3) имипрамина. V = 10 мВ/с

Fig. 4. Differential pulse voltammograms: immunosensor 
6 (С60-H20-N2/K4[{Re6S8}(CN)6]/antibodies) (1); im-
munosensor 6 in the presence of 1·10–8 М (2) and 
1·10–7 М (3) imipramine. V = 10 mV/s

Таблица 2
Результаты определения антидепрессантов иммуно-
сенсорами в режиме последовательного инжекцион-
ного анализа (n = 5; Р = 0.95)

Table 2
The results of determination of antidepressants by 
immunosensors using the regime of sequential injection 
analysis (n = 5; P = 0.95)

Антиде-
прессант

Введено,  
М

Найдено, М Sr

Иммуносенсор 1 (УНТ-хитозан/K4[{Re6S8}(OH)6]/антитела)
Амитрипти-

лин
1·10-8 (1.03 ± 0.05) ·10-8 0.042
1·10-7 (1.01 ± 0.03) ·10-7 0.038

Имипрамин
1·10-8 (1.04 ± 0.05) ·10-8 0.043
1·10-7 (1.01 ± 0.03) ·10-7 0.038

Иммуносенсор 2 (УНТ-H20-NH2/K4[{Re6S8}(CN)6]/антитела)
Амитрипти-

лин
1·10-8 (1.04 ± 0.05) ·10-8 0.044
1·10-7 (1.01 ± 0.04) ·10-7 0.040

Дезипрамин
1·10-8 (1.02 ± 0.05) ·10-8 0.046
1·10-7 (0.98 ± 0.04) ·10-7 0.041

Иммуносенсор 3 (ГО-H20-NH2-K4[{Re6S8}(CN)6]/антитела)

Дезипрамин
1·10-8 (1.01 ± 0.03) ·10-8 0.035
1·10-7 (1.00 ± 0.03) ·10-7 0.032

Имипрамин
1·10-8 (1.01 ± 0.03) ·10-8 0.034
1·10-7 (0.99 ± 0.02) ·10-7 0.030

Иммуносенсор 4 (ГО-H20-NH2-K4[{Re6S8}(OH)6]/антитела)
Амитрипти-

лин
1·10-8 (1.03 ± 0.03) ·10-8 0.038
1·10-7 (1.02 ± 0.03) ·10-7 0.036

Имипрамин
1·10-8 (0.99 ± 0.03) ·10-8 0.036
1·10-7 (0.97 ± 0.03) ·10-7 0.033

Иммуносенсор 5 (С60-H20-NH2/K4[{Re6S8}(OH)6]/антитела)

Дезипрамин
1·10-8 (1.05 ± 0.05) ·10-8 0.045
1·10-7 (1.03 ± 0.05) ·10-7 0.043

Имипрамин
1·10-8 (1.03 ± 0.04) ·10-8 0.042
1·10-7 (1.01 ± 0.04) ·10-7 0.039

Иммуносенсор 6 (С60-H20-NH2/K4[{Re6S8}(CN)6]/антитела)
Амитрипти-

лин
1·10-8 (1.02 ± 0.04) ·10-8 0.041
1·10-7 (0.98 ± 0.04) ·10-7 0.037

Дезипрамин
1·10-8 (1.00 ± 0.04) ·10-8 0.042
1·10-7 (0.98 ± 0.04) ·10-7 0.037
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на 3, 2 и 1 порядка соответственно) и более узкие 
диапазоны рабочих концентраций. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Предложен способ последовательного инжек-

ционного определения трициклических антидепрес-
сантов (амитриптилин, дезипрамин, имипрамин), 
который способствует повышению чувствительности, 
воспроизводимости, экспрессности и производи-
тельности анализа. В режиме последовательного 
инжекционного анализа скорость развертки 10 мВ/с, 
при этом варьировали скорость потока (фосфатный 
буферный раствор с рН 7.0) от 20 до 40 мкл/с.

Использование амперометрических иммуносен-
соров на основе печатных графитовых электродов, 
модифицированных углеродными наноматериалами 
(углеродные нанотрубки, оксид графена или фулле-
рен) в сочетании с цианидными кластерами рения, 
обеспечивает высокую селективность определения 
за счет прочного и комплементарного связывания 
рассматриваемых иммунологических пар (константы 
аффинности (3.7 ± 0.2)·1010 моль-1

 и (4.5 ± 0.3)·108 моль 

-1). Относительное стандартное отклонение (Sr) не 
более 0.046. Разработанные иммуносенсоры могут 
найти применение для определения лекарственных 
соединений строгого учета как в медико-биологических, 
так и судебно-криминалистических определениях в 
режиме последовательного инжекционного анализа.  
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