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Выполнен краткий обзор современных методов создания материалов для бесферментных микробиосенсо-
ров, предназначенных для экспресс-анализа содержания компонентов биологических жидкостей, в том числе 
крови человека. Описаны новые направления синтеза таких материалов: лазерная абляция (PLD) и лазерно-ин-
дуцированное осаждение (LCLD). Проведено сравнение лазерных методов синтеза материалов бесферментных 
микробиосенсоров с известными методами создания наноструктурированных материалов. На примере биме-
таллических микротреков LCLD показан механизм усиления электрохимического отклика сенсора на содержа-
ние глюкозы и перекиси водорода в сложных органических и биологических смесях. Он связан с созданием 
нано- и микроструктурированных материалов с высокоразвитой поверхностью, на которой имеются протя-
женные границы зон межфазного контакта. Это создает многочисленные активированные кислотно-основные 
центры, через которые облегчается перенос заряда от окислителя к восстановителю в растворе, контактирую-
щем с поверхностью сенсора. Проведено сравнение сенсорных свойств микрокомпозитных биметаллических 
осадков, синтезированных лазерным методом, и их аналогов, синтезированных традиционными методами. 
Обсуждены преимущества лазерных методов синтеза микрокомпозитных сенсорно-активных материалов: ми-
ниатюрность датчиков, возможность использования недорогих металлов вместо драгоценных, экологическая 
чистота методов, отсутствие необходимости предварительно активировать поверхность.

УМЭ – ультрамикроэлектроды;
PLD – метод лазерной абеляции;
LCLD – лазерно-индуцированное осаждение металлов;
LOD – предел обнаружения

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: лазерный синтез; лазерно-индуцированное осаждение; лазерная абляция; 
бесферментные биосенсоры; микробиосенсоры; нанокомпозитные материалы; микроэлектроника; 
научно-технические задачи в медицине; экология

СОКРАЩЕНИЯ:

УДК: 577.11: 543.063.22

©2020. С.В. Кочемировская1, М.О. Новомлинский1, А.А Фогель2, В.А Кочемировский1*

DOI: 10.17816/phf41941/2713-153X-2020-3-2-74-88 



Формулы Фармации    Pharmacy Formulas                                                                                                                                      том 2     №3      2020

75

Разработка новых способов получения наноматериалов 
для микроэлектроники и гетерогенного катализа является 
одной из самых актуальных задач современной химии. Воз-
можность получать уникальные наноматериалы позволяет 
решать многие научно-технические задачи в медицине, при-
боростроении и энергетике.

Известно, что среди твердофазных микросенсоров и ге-
терогенных катализаторов, используемых для проточных си-
стем, наибольшую сенсорную и каталитическую активность 
имеют наноструктурированные и гетерофазные осадки, об-
ладающие большой удельной площадью поверхности [1].

Среди наночастиц наивысшей активностью в области ка-
тализа реакций органического синтеза обладают биметалли-
ческие и гетерофазные материалы – структурированные нано-
частицы, составленные из металлов двух и более видов [2, 3].

Для создания таких материалов, как правило, исполь-
зуют дорогостоящие металлы: золото, платину, палладий  
и т. д. Это делает процесс получения сенсора или катализа-
тора и его эксплуатацию чрезвычайно дорогостоящим и тру-
доемким мероприятием. Но даже драгоценные металлы не 
всегда решают проблемы короткого срока службы катали-
затора, сложности и трудоемкости его регенерации, низкой 
устойчивости к каталитическим ядам, а также многочислен-
ные экологические проблемы, связанные с процессом про-
изводства и утилизации.

Лазерные методы синтеза устраняют эти недостатки, 
поскольку позволяют легко и быстро получать микрокомпо-
зитные микро- и наноструктуры из растворов солей и моно-
литных пластин металлов (медь, никель, кобальт, цинк, алю-
миний, железо, серебро, молибден и т. д.) в бесшаблонном 
варианте. В том числе, «рисуя» лазерным лучом невидимые 
глазом микротреки и нанослои на поверхности диэлектри-
ческого материала без всякой предварительной активации 
этой поверхности. Такие наноструктуры обладают ярко вы-
раженной электрохимической сенсорной активностью на 
компоненты водных биологических растворов, в т. ч. глюко-
зу и перекись водорода, в плазме человеческой крови.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Электрохимические сенсоры – это устройства, в ко-
торых аналитический сигнал обеспечивается протека-
нием электрохимической реакции в приэлектродном 
пространстве. Предназначены для качественного и коли-
чественного анализа жидких и газообразных сред [4–6].

Различают потенциометрические, амперометриче-
ские, кондуктометрические и импедансометрические 
электрохимические сенсоры. Аналитическим сигнала-
ми служат, соответственно: потенциал индикаторного 
электрода (при нулевом токе через электрохимическую 
ячейку); ток, протекающий через ячейку при заданном 
значении электродного потенциала; электропрово-
дность раствора электролита; электрохимический им-
педанс системы, представляющий собой электрический 
эквивалент определенного сочетания сопротивлений и 
емкостей в электрохимической цепи.

Отдельно выделяют электрохимические сенсоры 
для анализа биологических сред (биосенсоры). На ин-

ВВЕДЕНИЕ
дикаторном электроде биосенсоров, как правило, им-
мобилизуется сенсорно активный компонент, обладаю-
щий сродством к целевым биологическим молекулам. 
Именно он и обеспечивает генерацию электрохимиче-
ского аналитического сигнала, который и детектиру-
ется выше названными методами. С помощью таких 
сенсоров определяют соединения, которые изменяют 
скорость ферментативных реакций: субстраты, ингиби-
торы, сами ферменты, а также биологические маркеры: 
антитела, активные формы кислорода, продукты мета-
болизма [7–10].

Биосенсоры позволяют с высокой селективностью 
проводить автоматизированный анализ многокомпо-
нентных систем на глюкозу, холестерин, мочевину, мо-
чевую кислоту, аминокислоты и другие продукты мета-
болизма, содержание которых варьируется от 0,05 мкг/
мл до 1 мг/мл [11].

В последнее время в современном электроанализе 
интенсивно развивается создание сенсоров на основе 
наноматериалов [12–17]. Наноматериалы в электрохи-
мических сенсорах могут выполнять функции трансдью-
серов, катализаторов и сигналообразующих меток. При 
этом определяющими являются свойства собственно на-
ночастиц и размерные эффекты, которые проявляются в 
усилении их каталитической, адсорбционной и электро-
химической активности по сравнению с соответствую-
щим объемным материалом [18–20].

В настоящее время распространенной основой для 
создания электрохимических микробиосенсоров явля-
ются печатные электроды – устройства, изготовленные 
путем печати специальными чернилами. В качестве ос-
новы для печати обычно используют полимерные или 
керамические подложки, реже – специальным образом 
обработанную бумагу. Чернила представляют собой су-
спензию мелкодисперсного материала электрода (гра-
фит или частицы благородных металлов, таких как плати-
на, золото и серебро) в растворе какого-либо мономера. 
Помимо токопроводящих, при изготовлении печатных 
электродов также используются чернила-изоляторы для 
выделения рабочей и контактной зон электрода.

Описанный способ изготовления обладает несколь-
кими недостатками. Во-первых, методом трафаретной 
печати невозможно производить ультрамикроэлектро-
ды. В то же время, именно УМЭ наиболее удобны при ра-
боте с ультрамалыми объемами, характерными для био-
логических объектов. Во-вторых, любой способ печати 
(в том числе и трафаретной) использует для нанесения 
сенсорного слоя материалы, после высыхания которых 
поверхность электрода оказывается неоднородной и 
дает сильную дисперсию сигнала. Зачастую это приводит 
к трудностям при модификации поверхности и электро-
химических измерениях. В-третьих, данная технология 
не позволяет изготавливать электроды с высокоразви-
той поверхностью. Именно такие структуры являются 
наиболее перспективными для дальнейшего развития 
метода.

Основное применение печатных электродов – ячей-
ки для персональных глюкометров (которые используют 
тест-полоски) с электродами и ферментными катализа-
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торами, изготовленные по технологии screen-printed. Та-
кие одноразовые трехэлектродные ячейки производят-
ся серийно [21].

Сложности, связанные с производством и исполь-
зованием ферментных биосенсоров для определения 
глюкозы и пероксида водорода, побудили исследовате-
лей заняться поиском альтернативных решений. Коли-
чество современных научных публикаций, посвященных 
разработке бесферментных сенсоров для определения 
глюкозы [22] и пероксида водорода [23], основанных на 
использовании нано- и микроструктур металлов и их ок-
сидов, весьма велико.

Следует отметить работы по созданию сенсорных 
платформ на основе наноклеток (nanocages), наносфер 
(nanospheres) и наностержней (nanorods) из золота, а 
также нанопористого золота [24], которые обеспечивают 
высокую чувствительность и селективность определения 
пероксида водорода. Высокую электрокаталитическую 
активность обеспечивают сенсорные платформы на ос-
нове нанокомпозитов, содержащих золото [25]. Одним 
из наиболее удачных примеров является золотой макро-
электрод, модифицированный наночастицами золота 
методом «слой-за-слоем» [26]. К недостаткам сенсорных 
платформ из золота можно отнести малую способность 
к хемосорбции, высокую вероятность загрязнения хло-
рид-ионами (в нейтральной среде) и аминокислотами 
(как в нейтральной, так и в щелочной среде).

Наночастицы палладия также обладают значитель-
ной электрокаталитической активностью и используют-
ся для создания сенсоров для определения пероксида 
водорода [27]. Традиционными методами синтеза таких 
наночастиц при создании сенсорных платформ для опре-
деления пероксида водорода являются химическое вос-
становление палладия из его соединений, химическое и 
электрохимическое осаждение.

Значительно менее дорогостоящим материалом явля-
ются наночастицы меди. Данный материал обладает вы-
сокой стабильностью и хорошими электрическими свой-
ствами, что делает его одним из наиболее перспективных 
при определении как перекиси, так и глюкозы [28, 29].

В отличие от платиновых и золотых электродов, ни-
келевые электроды меньше подвержены загрязнению 
за счет адсорбции мешающих соединений [30]. Однако 
существенным недостатком их является неспособность 
к катализу в кислых и нейтральных средах.

Особый интерес при создании эффективных сенсор-
ных платформ для определения пероксида водорода 
представляют различные биметаллические нанострук-
туры [31]. По сравнению с монометаллическими нано-
частицами, биметаллические наноструктуры обладают 
большей каталитической активностью, лучшей устой-
чивостью к деактивации и большей каталитической се-
лективностью. Они обычно представляют собой сплавы, 
структуры типа «ядро/оболочка» и смеси из монометал-
лических наночастиц.

Перспективными соединениями при создании сен-
сорных платформ для бесферментного определения 

глюкозы являются оксиды металлов. Эти соединения 
проявляют высокую каталитическую активность, обе-
спечивают быстрый перенос электрона и адсорбцию 
глюкозы на поверхности и при этом химически стабиль-
ны и биосовместимы.

Наиболее многообещающим оксидом на сегодняшний 
день можно считать CuO [32]. Описано использование в ка-
честве сенсорной платформы оксида никеля NiO в форме 
трехмерной вспененной структуры и в форме микрово-
локон [33]. Показано, что этот оксид проявляет хорошие 
электрокаталитические свойства. Подобными характери-
стиками обладают и электроды на основе наноструктуро-
ванных оксидов железа, кобальта и рутения [34].

Таким образом, изучение публикаций последних лет 
показывает возрастающий интерес к способным детек-
тировать биомолекулы электрохимическим сенсорам, в 
основе которых лежат наноструктурированные элемен-
ты. Современные исследования в области биосенсоров 
основаны на модификации электродов наноматериала-
ми, так как это приводит к облегчению переноса заряда, 
предотвращению денатурации молекул на поверхности 
электрода, а также увеличению этой поверхности с по-
мощью трехмерных структур.

Все вышесказанное обуславливает интерес к воз-
можности создания биосенсоров на основе пористых 
проводящих металлических осадков, полученных лазер-
ными методами. Лазерный синтез позволяет существен-
но упростить состав исходных реакционных смесей, 
сократить трудоемкость синтеза и увеличить выход це-
левого продукта.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В настоящем обзоре кратко обобщены основные ре-
зультаты работ авторов статьи в данной области за послед-
ние десять лет.

Получение сенсорно- и каталитически активных мате-
риалов с помощью лазерного излучения является одним из 
основных современных научный трендов. Первые работы 
в этой области проводились методом лазерной абляции 
(Pulsed Laser Deposition).

Облучение твердых материалов лазерными импуль-
сами высокой энергии может приводить к их поверх-
ностной деструкции, отрыву и переносу структурных 
фрагментов веществ. Это явление называется лазерной 
абляцией и широко используется в различных областях 
науки и техники [35–37].

Поглощение поверхностью мишени импульсов лазер-
ного излучения генерирует абляционную плазму. Процесс 
лазерной абляции состоит из трех этапов. Первый включает 
в себя поглощение фотонов поверхностью мишени, в ходе 
которого [38] энергия излучения преобразуется в энергию 
возбужденных электронных состояний, а затем – в тепло-
вую, химическую и механическую. На этой стадии темпе-
ратура вокруг облученной области поверхности мишени 
возрастает до нескольких тысяч градусов Кельвина при ско-
рости нагрева, достигающей под действием ультрафиолето-
вого облучения 1011 градусов в секунду.
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Второй этап представляет собой испарение материала 
мишени и образование плазмы. Фрагменты разогретой по-
верхности выбиваются из мишени в процессе многофотонной 
ионизации газовой фазы, создавая непрерывные потоки (фа-
кел). Этот факел непрерывно поглощает лазерное излучение. 
В результате сильного взаимодействия между ними возни-
кает повторный нагрев шлейфа. Помимо этого, в атмосфере 
окружающих продуктов абляции генерируется ударная вол-
на, которая также влияет на общий процесс [39–41].

Третий этап включает в себя расширение факела под 
действием лазерного импульса. Этап характеризуется мас-
совым выбросом атомов, молекул, электронов, ионов, кла-
стеров и микронного размера частиц большой массы из по-
верхности мишени.

Во многих случаях образуется разнородная по составу 
и размеру смесь частиц, которые, попадая на относительно 
холодную подложку, могут формировать сильно разупоря-
доченные слои и пленки [42–44]. При лазерной абляции не-
органических материалов эмиссия жидких и/или твердых 
частиц наблюдается для металлов полупроводников [45–47] 
и диэлектриков [48, 49]. При лазерной абляции полимерных 
порошков также может наблюдаться эмиссия заряженных 
частиц различных размеров, морфологии и состава [50].

Основные механизмы формирования частиц в процессе 
абляции следующие:

1. Конденсация в расширяющемся облаке [51–53]. Ре-
зультатом является образование малых кластеров, которые 
включают от нескольких десятков до нескольких тысяч ато-
мов или молекул.

2. Фазовый взрыв. Материал на поверхности мишени на-
гревается мощным лазерным импульсом и переходит в состо-
яние перегретой жидкости, вслед за чем следует быстрый фа-
зовый переход к двухфазной смеси пара и жидкости [54–56].

3. Гидродинамическое распыление [57]. Возникновение 
гидродинамических неравновесных областей при облучении 
материала лазерными импульсами с высокой энергией и их 
последующее «выплескивание» с поверхностей металличе-
ских мишеней.

4. Фотомеханические эффекты, «разбухание» и откол. 
Эмиссия больших жидких капель и/или твердых частиц мо-
жет быть следствием упругих термических деформаций, вы-
званных лазерным нагревом [58–61].

В реальных условиях вышеперечисленные явления, как 
правило, протекают одновременно. Каждое вносит свой 
вклад в формирование продуктов абляции (тонких слоев и 
пленок аблированного материала).

Исследования процессов роста и свойства пленок раз-
личных материалов, подвергнутых процедуре абляции, 
широко ведутся во всем мире. Взаимодействие лазерного 
импульса с мишенью является сильно неравновесным про-
цессом, при котором поглощение энергии лазера ограничи-
вается очень небольшим объемом. Стехиометрия мишени, 
как правило, хорошо сохраняется в осажденной пленке, 
даже для многокомпонентного сплава или легированного 
редкоземельным элементом композита.

В связи с хорошей воспроизводимостью состава PLD 
является очень эффективным методом для изготовления 
функциональных устройств, таких как ион-селективные тон-

копленочные мембраны на основе сложных материалов. 
Например, Pb-Ag-As-I-S, Cd-Ag-As-I-S, Cu-Ag-As-Se или Cu-Ag-
As-Se-Te, Cu-Ag-As-Se, Tl-Ag-As-I-S.

Схема установки, использованная для импульсного ла-
зерного осаждения композитов в виде многослойной тон-
копленочной структуры, представлена на рис. 1.

Лазерное излучение при помощи оптической линзы 
фокусируется на поверхность мишени и создает поток 
(«факел») испаряемого вещества нормально к поверхно-
сти мишени.

Угол падения лазерного луча составляет 45º к поверхно-
сти мишени. В качестве таковой используются сенсорно-ак-
тивные полупроводниковые и металлические материалы, 
расположенные на вращающемся барабане с радиусом 20 
миллиметров. Скорость вращения барабана может варьи-
роваться в диапазоне 300–4000 оборотов в минуту.

Рис. 1. Схема установки получения тонкопленочных структур 
методом лазерной абляции
Fig. 1. Schematic of the setup for obtaining thin-film structures by 
laser ablation

На пути факела помещается вращающаяся подогревае-
мая подложка. В качестве нее можно использовать, напри-
мер, покровные стекла для оптической микроскопии разме-
ром 24х24х0,17 мм3 и другие материалы. Напыление пленок 
осуществляется в вакуумной камере при базовом давлении 
10-5 мм ртутного столба.

Количество вещества, распыляемого одним импульсом 
лазера, зависит не только от его энергии, но и от химиче-
ского состава самого вещества. Поэтому, если необходимо 
получить многослойные структуры с определенным соот-
ношением толщин слоев различного химического состава, 
предварительно экспериментальным путем определяют 
скорость напыления каждого из веществ в расчете на один 
импульс определенной мощности.

Толщину пленки можно варьировать путем задания 
определенного числа лазерных импульсов. Переключение 
лазерного луча с одной мишени на другую осуществляется 
через компьютер с помощью синхронизации импульсов эк-
симерного лазера и вращения барабана с мишенями. Такой 
метод позволяет создавать практически любые многослой-
ные конфигурации (рис. 2).

При решении задачи получения пленок, однородных по 
толщине и составу, возникает проблема неоднородности 
потока испаряемого вещества по сечению. Она решается 
путем вращения подложки под углом 15º по отношению к на-
правлению распространения потока плазмы.



78

Биологические науки

Лазерно-индуцированное осаждение металлов из 
раствора (Laser-Conducted Liqid Deposition) представля-
ет собой процесс инициации реакции восстановления 
ионов металла в растворе в фокусе лазерного луча, лока-
лизованного на диэлектрической подложке. Излучение 
лазера одновременно активирует поверхность диэлек-
трика и ускоряет реакцию металлизации в облученной 
области. Это происходит за счет увеличения темпера-
туры в локальном объеме, находящемся в фокусе луча, 
вследствие двухфотонных процессов [62]. Высокая ин-
тенсивность сфокусированного излучения создает ло-
кальную область с большими температурными и концен-
трационными градиентами.

Спецификой лазерно-индуцированного осаждения ме-
талла являются [63]:

 – точечная локализация реакции в небольшом объеме 
раствора, незначительно превышающем размеры фокуса ла-
зерного луча (5 мкм);

 – высокая температура в зоне локализации (до  
1000 °С и более);

Рис. 2. Наноструктурированная слоистая пленка, состоящая из 
чередующихся полупроводниковых аморфных слоев германий-
сурьма-селенового сплава и иодида серебра. Толщина слоя –  
10 нм. Пленка получена методом PLD
Fig. 2. Nanostructured layered film consisting of alternating semi-
conductor amorphous layers of germanium-antimony-selenium 
alloy and silver iodide. The layer thickness is 10 nm. Film obtained 
by PLD method

Рис. 3. Схема экспериментальной установки для лазерно-индуцированного осаждения металлов из раствора (LCLD)
Fig. 3. Schematic of an experimental setup for laser-induced deposition of metals from solution (LCLD)

 – высокий температурный градиент между зоной реак-
ции и объемом раствора (более 3,106 град/м);

 – наличие в зоне реакции излучения с высокой плотно-
стью потока энергии (порядка 105 Вт/см2);

 – протекание в температурных зонах, образующихся 
вокруг точки фокусировки лазерного луча, различных по-
бочных химических реакций, в которых участвуют компо-
ненты раствора.

Особенности лазерно-индуцированного осаждения 
приводят к тому, что в ряде случаев открываются новые 
пути протекания химических реакций, а также могут про-
текать реакции, невозможные в обыкновенных классиче-
ских химических системах, близких, например, к термо-
динамическому и химическому равновесию [64 –66].

На результат LCLD влияют три основные группы факторов:
1. Физические: длина волны и мощность лазерного излу-

чения, скорость сканирования, температура окружающей 
среды и раствора.

2. Химические: состав раствора, концентрации компо-
нентов, рН, химические реакции, протекающие в растворе.

3. Свойства поверхности диэлектрической подложки: 
структура, наличие активированных и каталитических цен-
тров, дефектность, фазовый состав, химические свойства 
компонентов диэлектрика.

В реальности химические реакции в процессе лазерно-ин-
дуцированного осаждения металла, как правило, происходят 
благодаря одновременному действию фото- и термохимиче-
ских факторов. Знак термодиффузионной постоянной в рас-
творах таков, что положительно заряженные ионы металла 
перемещаются, как правило, из менее нагретой области в бо-
лее нагретую. Что касается фотохимической составляющей 
процесса, то ее кинетика слабо связана с температурным фак-
тором и в большей мере зависит от параметров лазерного 
излучения (мощность, длина волны) [67, 68].

В состав компонентов раствора для химического осаж-
дения меди входят [69] растворимая соль металла, восста-
новитель, лиганд и регулятор рН.
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Рис. 4. Схематическое изображение ячейки для лазерного 
осаждения
Fig. 4. Schematic representation of a laser deposition cell

Применительно к лазерному осаждению изучено влияние 
анионного состава растворов на результат осаждения и пока-
зано [63], что анион не оказывает заметного влияния на ско-
рость и результат осаждения. Лишь при использовании хло-
рид-иона образующиеся медные структуры имеют несколько 
более лучшую электрическую проводимость. В качестве вос-
становителя для меди в ранних работах традиционно исполь-
зовался формальдегид, так как медь катализирует окисление 
формальдегида на своей поверхности. И для меди, и для иных 
металлов возможно использование других восстановителей, 
например гипофосфита или гидразина [70–72].

Методами LCLD могут быть осаждены на поверхности 
различных диэлектриков медь [70–72], серебро [73], палла-
дий, платина, никель, золото, хром, вольфрам, молибден. 
Наибольшее практическое значение имеет осаждение меди 
и, в меньшей степени, никеля в силу их широкого примене-
ния в качестве проводящих и антикоррозойных материалов 
в микроэлектронике [69]. Известны работы по соосажде-
нию наночастиц, состоящих из сплавов золота и платины, с 
помощью фемтосекундного лазера, а также по осаждению 
гетерометаллических структур Cu-Cr [74]. Однако перечень 
соосажденных гетерометаллических структур пока невелик.

Установка для лазерно-индуцированного осаждения 
изображена на рис. 3.

В соответствии со схемой, луч твердотельного лазера (1) 
попадает в систему коллимирующих зеркал (2), затем в све-
тоделительный куб (3). Далее он попадает через прозрачное 
кварцевое стекло рабочей кюветы (5) и рабочий раствор (6) 
на диэлектрическую подложку (7), где фокусируется в пятно 
5 –10 мкм в диаметре с помощью 8-кратного объектива (4) 
на поверхности раздела диэлектрик-раствор. Отражаемый 
от подложки (7) свет проходит в обратном порядке через 
раствор, кварцевую стенку кюветы, объектив. На светодели-
тельном кубе он делится таким образом, что часть излуче-
ния через систему фокусировки (9) попадает на web-камеру 
(10), используемую для наблюдения на экране монитора 
процесса осаждения металла in situ и процесса фокусировки 
исходного луча на подложке. Диэлектрик и раствор электро-
лита помещены на моторизованную подвижку (8), управляе-
мую контроллером (12). Для подачи управляющих команд с 
ПК (11) используется программное обеспечение Standa Ltd.

Геометрия облучения «со стороны подложки» с верти-
кальным размещением образца позволяет минимизиро-
вать негативное влияние газовых пузырей, образующихся 
при вскипании раствора, на фокусировку лазерного луча и 
облегчить их отрыв от поверхности диэлектрика. Для прове-
дения процесса лазерного осаждения в микрокювету объе-
мом около 0,5 мл помещается подложка (оксидное стекло, 
стеклокерамика Ситалл-СТ-50, керамика Поликор ВК-100, 
стеклотекстолит СТЭФ-1 или иные диэлектрики). Подложка 
закрепляется строго перпендикулярно направлению лазер-
ного луча для удержания границы раздела диэлектрик-рас-
твор в плоскости фокусировки лазера.

Ячейка для осаждения меди на подложку из кварцевого 
стекла (рис. 4) представляет собой две плоскопараллель-
ные пластины (1), разделенные силиконовой прокладкой (3). 
Между пластинами помещается диэлектрическая подложка 
(5) (покровное стекло для оптической микроскопии). Сили-
коновая прокладка ограничивает объем, в который поме-

щается раствор (4), а также светофильтры (2 и 6). Числами 
7 и 8 отмечены крепежные детали. Раствор для осаждения 
металла вводится в ячейку при помощи медицинского шпри-
ца с длинной иголкой, что позволяет избегать попадания рас-
твора в область между светофильтром и подложкой. Объем 
раствора, вводимого в ячейку для одного измерения, со-
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ставляет около 0,5 миллилитра. Результаты осаждения про-
иллюстрированы на рис. 5.

Рис. 5. Оптическая (а) и электронно-микроскопическая (б) 
фотографии медного осадка, полученного методом LCLD
Fig. 5. Optical (a) and electron microscopic (b) photographs of  
a copper deposit obtained by the LCLD method

Рис. 6. Зонная структура межфазного контакта
Fig. 6. Zone structure of interphase contact

Образование гетерогенных наноструктур, обладающих 
протяженными областями межфазного взаимодействия, 
является причиной высокой сенсорной активности лазерных 
микротреков. Опишем модель, объясняющую этот эффект.

В зоне контакта двух фаз α и β работа выхода электрона из-
меряется разностью потенциалов между уровнем Ферми и по-
тенциалом электрона в вакууме W. Пусть в α-фазе она меньше, 
чем в β-фазе (А1<А2). Это означает, что сродство к электрону 
(или кислотность) у первой фазы меньше. Поэтому при приве-
дении в соприкосновение двух фаз между ними происходит 
обмен зарядами, и α-фаза заряжается положительно, а β-фаза 
заряжается отрицательно. В результате энергии выхода элек-
трона из обеих фаз выравниваются (они становятся единой 
термодинамической системой с общей энергией Ферми), а 
на границе раздела фаз формируется двойной электрический 
слой. При этом для β-фазы, получившей избыточный отрица-
тельный заряд, работа выхода электрона уменьшается (рис. 6). 
В том месте, где граница раздела фаз выходит на поверхность 
подложки, формируются расположенные близко друг к другу 
отрицательный и положительный заряды. Двойные центры, об-
разованные близко расположенными кислотным и основным 
центрами, являются каталитически активными.

Пространственный заряд меняет поверхностные потен-
циалы на границе двух фаз, что приводит к возникновению 
гальванической пары

«Металл1» (+) | раствор глюкозы | «Металл2»(-),

разность потенциалов на которой может достигать ве-
личины 0,6 В. Этого достаточно, например, для протекания 
электрокаталитической реакции окисления глюкозы до глю-
коновой кислоты [75].

Рис. 7. Амперометрический отклик медь-кобальтового 
микротрека LCLD на содержание перекиси водорода  
и глюкозы в водных растворах
Fig. 7. Amperometric response of a copper-cobalt LCLD mi-
crotrack to the content of hydrogen peroxide and glucose in 
aqueous solutions

Рис. 7 иллюстрирует типичный амперометрический 
отклик гетерогенно наноструктурированного медно-ко-
бальтового электрода на последовательные добавления 
перекиси водорода при постоянном потенциале 900 мВ и 
D-глюкозы при потенциале 200 мВ соответственно. Видно, 
что по мере увеличения концентрации обоих аналитов в 
фоновом растворе также происходит увеличение отклика 
по току. Кроме того, на рис. 7 представлены линейные зави-
симости измеренного фарадеевского тока от концентрации 
аналита. Предел обнаружения, полученный для медно-ко-
бальтового электрода, рассчитывали согласно уравнению:

LOD = 3S/b,

где S – стандартное отклонение сигнала, b – наклон кали-
бровочной кривой.

Рассчитанный LOD составляет 0,2 мкМ, а максимальная 
чувствительность – 1941 мкА мМ-1 см-2 (R2 = 0,991) по отноше-
нию к обнаружению перекиси водорода. С другой стороны, 
оценочный предел обнаружения D-глюкозы составляет 2,2 
мкМ, а максимальная чувствительность – 1711 мкА мМ-1 см-2 
(R2 = 0,999). Низкий предел обнаружения в отношении ис-

При непосредственном контакте между твердым ка-
тализатором и компонентами раствора траектория элек-
тронов реагирующих молекул меняется вследствие вза-
имодействия с электрическим полем катализатора [76]. 
Благодаря этому компоненты реакции получают способ-
ность легче вступать во взаимодействие. В результате за 
счет изменения энергии и смещения силовых полей проис-
ходит образование метастабильных систем, являющихся 
продуктом взаимодействия катализатора с активирован-
ными молекулами. Межфазная граница также может ха-
рактеризоваться взаимопроникновением атомов контак-
тирующих фаз, образуя нанослой, в котором реализуются 
механизмы нанокатализа.



Формулы Фармации    Pharmacy Formulas                                                                                                                                      том 2     №3      2020

81

Рис. 8. Диаграммы состояния систем (а) Cu-Ni, (b) Cu-Co, (c) Cu-Fe, (d) Cu-Zn, (e) Cu-Ag
Fig. 8. Diagrams of state of systems (a) Cu-Ni, (b) Cu-Co, (c Cu-Fe, (d) Cu-Zn, (e) Cu-Ag

следованных аналитов, обнаруженный медными структура-
ми, легированными кобальтом, можно объяснить большой 
удельной площадью поверхности синтезируемого материа-
ла. Кроме того, хорошая чувствительность медно-кобальто-
вого электрода может быть объяснена электрокаталитиче-
ским взаимодействием меди и кобальта.

Сопоставляя результаты исследований влияния доба-
вок хлоридов металлов в раствор для LCLD на свойства 
LCLD осадков с бинарными диаграммами состояния ме-
таллических систем [77] (рис. 8), можно предположить, 
что высокий уровень сенсорных характеристик осадков 
медь-кобальт и медь-серебро связаны с тем [78], что эв-

тектические системы обладают наибольшей неупорядо-
ченностью. Это приводит к скачкообразному увеличе-
нию удельной поверхности осадка и связанным с этим 
увеличением отклика по току на вольтамперограммах 
осадка в щелочном растворе. Кроме того, происходит 
возникновение протяженных областей контактной раз-
ности потенциалов на границах раздела двух фаз, элек-
трокаталитическая активность которых значительно 
выше по сравнению с гомогенными осадками. Необходи-
мым условием сенсорной и каталитической активности 
эвтектической системы также является отсутствие про-
тяженных областей твердых растворов, как это имеет 
место в эвтектической системе Cu-Fe.
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Cинергетический эффект лазерных композитов системы 
Cu-Co, Cu-Ag в реакциях органического катализа и электро-
катализа можно проиллюстрировать сравнением с результа-
тами работ-аналогов, выполненных химическими методами.

Чувствительность, линейный диапазон и LOD мед-
но-кобальтового и медно-серебряного электрода 

демонстрируют хорошие характеристики при сопо-
ставлении с теми же параметрами аналогичных ме-
таллических, гетерометаллических, оксидных, нано- и 
микрокомпозитных электродов, известных на сегод-
няшний день (табл. 1–3). Одновременно с этим способ 
получения электродов имеет ряд дополнительных пре-
имуществ перед аналогами.

Тип электрода Метод измерений
Предел 

обнаружения
(мкМ)

Чувствительность
(мкА см-2 мМ-1) Линейный диапазон

Cu+Co [79] Амперометрия 2,2 1711 до 30 мкΜ (R2=0,999)

Cu+Ag [80] Амперометрия 2,8 31000 до 10 мкМ

CuO-NRs [81] Амперометрия 4 371 0,004–8 мM 
(R2=0,991)

Pd&CuO –Pd [82] Амперометрия 4 666 до 3 мM

Cu-CoNSs/CHIT-RGO [83] Амперометрия 10 1921 0,015–6,95 мM

Ni3N NS/Ti [84] Амперометрия 0,06 7688 0,2 мкМ–1,5 мМ

Cu-CoNSs [83] Амперометрия 10 1171 0,015–1,21 мM

Нанопористый PtCu 
сплав (NPC-Pt) [85] Амперометрия 100 143 0,6–15 мM (R2=0,995)

Биметаллический PtCu 
модифицированный 

электрод (Pt75Cu25) [86]

Дифференциальная 
импульсная 

вольтамперограметрия 
(DPVs)

2,5 135

при 545 мВ, до 2,0 мM 
(R2=0,990)

при 10 мВ, 1.0 × 10−2–14 мM 
(R2=0,99)

Тип электрода Метод измерений
Предел 

обнаружения
(мкМ)

Чувствительность
(мкА см-2 мМ-1) Линейный диапазон

Cu+Co [79] Амперометрия 0,2 1941 0,3–30 мкМ (R2=0,991)

NM-PdCu [87] Амперометрия 0,1 - до 8,0 мM (R2=0,997)

Медные наночастицы, 
иммобилизованные 

пленкой f-MWCNT+CHIT 
с помощью GC 

электрода (Cu&f-
MWCNT + CHIT/GCE) [88]

Амперометрия - 463 до 125 мкM (R2=0,998)

Co3O4 нанопроволока/ 
восстановленный 

оксид графена [89]
Амперометрия 2,4 1140 15–675 мкM

Cu-Co [90] Амперометрия 0,75 ± 0,15 - 1,0–11,0 мM

Табл. 1. 
Сравнение сенсорных свойств по отношению к глюкозе, полученных на медно-кобальтовом электроде, 

изготовленном методом LCLD и альтернативными методами
Table  1. 

Comparison of sensory properties in relation to glucose obtained on a copper-cobalt electrode 
made by the LCLD method and alternative methods

Табл. 2. 
Сравнение сенсорных свойств по отношению к пероксиду водорода медно-кобальтового электрода, 

изготовленного методом LCLD и другими методами
Table 2. 

Comparison of sensory properties with respect to hydrogen peroxide, copper-cobalt electrode 
made by LCLD and other methods
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Тип электрода Метод измерений
Предел 

обнаружения
(мкМ)

Чувствительность
(мкА см-2 мМ-1) Линейный диапазон

Cu+Ag (настоящая работа) Амперометрия 0,32 54000 0,5–10 мкМ

CuO-NRs [91] Амперометрия 4 371 0,004–8 мM

GO-MnO2-MWCNT [92] Амперометрия 3 24,2 0,1–3,2 мM

TiO2 NRA [93] Амперометрия 3,2 201,5 0,01–0,20 мM

Ni/Cu/CNTs [94] Амперометрия 2 1836,5 0,02–4,5 мM

Ni-куркумин 
модифицированный 

стеклоуглеродный электрод [95]
Хроноамперометрия 1 6,50-6,70 × 103 

М-1с-1 1 мкM–10 мM

GC/Ni и GC/NiCu [96] ЦВА (CV) и 
хроноамперометрия (CA) 1 мM 1 × 10-5 см-2 с-1 1–9 мM

поли(пирол-2-
аминобензойная кислота) 
(PP2ABA) на платине [97]

Амперометрия 0,5 мM 0,058 3–40 мM

(MS) частицы, осажденные 
на (Pt-DENs) [98] Амперометрия 4 

отношение 
сигнал/шум (S/N) 

равно 3
0,02–10 мM

Сверхдлинные Cu 
микродендриты (MDs) [99] Амперометрия 1,4 (S/N = 3)  1,4 мкМ–3,8 mM

Амперометрический 
сенсор на основе графита, 

модифицированного 
функционализированным 

графеном [100]

Амперометрия 10 28,4 0,5×10-3–7,5×10-3 M

RuO2-PVC-Нафион композит 
[101] Хроноамперометрия 1 мM

0,917 × 10-10, 
0,111 × 10-9 и 

0,702 × 10-9 М см−2
100 мкМ–100 мM

Cu/Ni сплав[102] Амперометрия 0,25 мM м−1 216 ± 3,262 ± 2 и 
354 ± 6

(NiO-SWCNTs) 
модифицированный 

стеклоуглеродный электрод 
(GCE) [103]

NiO x /MnO x /GC бинарный 
катализатор [104]

Вольамперометрия 0,056 2,980 0,5–1,300 мкМ

NiO x /MnO x /GC бинарный 
катализатор [104] Амперометрия 20 мM

Ni(OH)2/C нанокомпозит [105] Амперометрия 1 1004,6 1 мкМ–15 мM

Неупорядоченные 
(аморфные) NiO 

наноструктуры [106]
Амперометрия 0,7 1915 0,1–5,0 мM

CuO иерархические 
наноструктуры [107] Амперометрия 6,9 × 10−6 М м−1 1.71 4,5 × 10−5–1,3 × 10−3 

Мм−1

Наночастицы меди в 
структуре стекла [108] Амперометрия 2,47 145,521 0,01–0,2 мM

Табл. 3. 
Сравнение сенсорных свойств по отношению к глюкозе медно-серебряного электрода, изготовленного методом 

последовательного осаждения LCLD и другими методами
Table 3. 

Comparison of the glucose sensory properties of a copper-silver electrode 
made by LCLD sequential deposition and other methods
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A brief review of modern methods for creating materials for enzymeless microbiosensors intended for express 
analysis of the content of components of biological fluids, including human blood, has been made. New directions 
of the synthesis of such materials have been described: laser ablation (PLD) and laser-induced deposition (LCLD). 
The comparison of laser methods for the synthesis of materials of non-enzymatic microbiosensors with the known 
methods for creating nanostructured materials has been carried out. Using bimetallic LCLD microtracks as an 
example, the mechanism of enhancing the electrochemical response of the sensor to the content of glucose and 
hydrogen peroxide in complex organic and biological mixtures has been shown. It is associated with the creation of 
nano- and microstructured materials with a highly developed surface, on which there are extended boundaries of the 
interphase contact zones. This creates numerous activated acid-base centers. They facilitate the transfer of charge 
from the oxidizing agent to the reducing agent in the solution in contact with the sensor surface. A comparison of 
the sensory properties of microcomposite bimetallic deposits synthesized by the laser method and their analogs 
synthesized by traditional methods has been carried out. The advantages of laser methods for the synthesis of 
microcomposite sensor-active materials are discussed: the miniature size of the sensors, the possibility of using 
inexpensive metals instead of precious ones, the environmental friendliness of the methods, and the absence of the 
need to pre-activate the surface.

KEYWORDS: laser synthesis; laser-induced deposition; laser ablation; enzyme-free biosensors; microbiosensors; 
nanocomposite materials; microelectronics; scientific and technical problems in medicine; ecology
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