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В настоящей  работе проведен синтез молекулярно-импринтированных полимеров (МИП) на поверхности пье-

зосенсоров. Исходным полимером для получения МИП являлась полиамидокислота (ПАК), представляющая собой со-

полимер 1,2,4,5-бензолтетракарбоновой кислоты с 4,4′-диаминодифенилоксидом. В качестве темплата (шаблона) слу-

жил кофеин. На предварительном этапе для упрощения синтеза МИП с отпечатками кофеина (МИП-кофеин) проводили 

квантово-химическое моделирование программой Gaussian 09 гибридным методом функционала плотности B3LYP в 

базисе 6-31G(d,p) с коррекцией ошибки суперпозиции базисных наборов BSSE (basis set superposition error). Предполи-

меризационные комплексы были рассчитаны с целью установления межмолекулярных взаимодействий и выбора опти-

мального соотношения между полиамидокислотой и темплатом. Показано, что элементарные звенья ПАК взаимодей-

ствуют с молекулой кофеина за счет образования Н-связей через свои карбоксильные группы. При повышении моляр-

ного соотношения импринтинга энергия взаимодействия сначала увеличивается, потом уменьшается. На основании про-

веденных квантово-химических расчетов установлено оптимальное соотношение реагентов в предполимеризационной 

смеси 1 : 3 с наибольшей энергией взаимодействия (96.7 кДж/моль). Методом нековалентного импринтинга при термо-

имидизации раствора ПАК в присутствии темплата получен молекулярно-импринтированный полиимид. Эксперимен-

тально оценена способность полученных пьезосенсоров к распознаванию темплата в модельных растворах. Установ-

лено, что диапазон определяемых концентраций кофеина составляет 3.1.10-6–10-1 моль/дм3, предел обнаружения кофеина 

равен 10-6 моль/дм3. Правильность определения кофеина в модельных растворах проверена методом «введено-найдено». 

Пьезосенсоры на основе МИП-кофеин апробированы при анализе сортов чая. Показано, что с увеличением времени 

заваривания концентрация кофеина в водном растворе увеличивается. Относительное стандартное отклонение прове-

денных измерений не превышает 8%. 

Ключевые слова: кофеин, полиамидоксилота, полиимид, молекулярно-импринтированные полимеры, пьезосен-

соры. 

Введение 

Кофеин (1,3,7-триметилксантин) представ-

ляет собой хорошо известное соединение, которое 

содержится во многих растениях и напитках, таких 

как кофе, чай, кола, шоколад. Открытие кофеина 

принадлежит немецкому химику Фридриху Ферди-

нанду Рунге, который в 1819 году экстрагировал 

его из кофейных зерен. Позднее в 1821 году фран-

цузский химик Пьер Жан Робике не только экстра-

гировал кофеин, но и описал его свойства. Кофеин 
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можно классифицировать как лекарство, которое используют в качестве стимулятора для снижения физиче-

ской усталости, однако при этом он обладает вызывающими привыкание свойствами [1–3]. За два столетия 

было проведено большое количество исследований по экстракции и определению кофеина. Большинство 

используемых методов, таких как экстракция органическим растворителем, экстракция сверхкритическим 

диоксидом углерода и экстракция водой являются сложными и дорогостоящими [4–6]. В связи с расшире-

нием ассортимента кофе и чая и повышением их потребления возникает необходимость в разработке про-

стых и дешевых способов оценки количественного содержания кофеина в предлагаемых продуктах. 

В последнее время все большее внимание уделяется экспрессным методам анализа, позволяющим 

определять вещества в различных средах. Особый интерес представляют химические сенсоры, селектив-

ность которых достигается модифицированием поверхности их электродов различными материалами, в 

частности, молекулярно-импринтированными полимерами (МИП) или полимерами с молекулярными отпе-

чатками (ПМО) [7–9]. 

Технология молекулярного импринтинга представляет собой быстро развивающийся способ синтеза 

полимерных материалов, способных «распознавать» целевые молекулы, которые использовались в качестве 

темплата (шаблона) при синтезе полимера. Благодаря специфическим свойствам МИП часто применяют в 

процессах выделения и разделения веществ, а также в качестве селективных покрытий химических сенсоров 

[10–12]. 

В работах [13–15] на предварительном этапе для упрощения синтеза молекулярно-импринтирован-

ного полимера использовано квантово-химическое моделирование с целью установления межмолекулярных 

взаимодействий между реагентами, а также выбора их оптимального соотношения в предполимеризацион-

ных комплексах, что позволяет повысить селективность полученных полимеров и сократить время их син-

теза. 

Цель работы: синтез молекулярно-импринтированного полимера с отпечатком кофеина на поверхно-

сти пьезосенсоров с учетом оптимальных условий, полученных на основе квантово-химических расчетов, и 

апробация МИП-сенсоров при определении кофеина в разных сортах чая. 

Экспериментальная часть 

Компьютерные вычисления структур и энергий проводились с использованием программных пакетов 

Gaussian 09 и Gaussview 5.0 [16]. В качестве расчетного метода был применен выбор B3LYP/6-31G (d,p) с 

коррекцией ошибки суперпозиции базисных наборов BSSE (basis set superposition error), имеющий наиболее 

оптимальное соотношение точности и вычислительных затрат для больших структур [17–19]. Энергию вза-

имодействия темплата с элементарными звеньями ПАК рассчитывали как разность между полной энергией 

оптимизированного комплекса и суммой энергий структурных элементов: 

E = |Eкомплекс – [Eтемплат + Eзвена(ПАК)]|, (1) 

где E – энергия взаимодействия; Eкомплекс – энергия комплекса, состоящего из темплата и звеньев ПАК; 

Eтемплат – энергия темплата; Eзвена(ПАК) – энергия звеньев ПАК. 

В качестве химических сенсоров использовали пьезоэлектрические кварцевые резонаторы АТ-среза с 

серебряными электродами диаметром 5 мм и толщиной 0.3 мм (производство ОАО «Пьезокварц», г. Москва) 

с номинальной резонансной частотой 4.607 МГц. Измерительная установка состояла из частотомера АКТА-

КОМ-АСН-8322, генератора и пьезосенсора [8]. 

Получение сенсоров, модифицированных молекулярно-импринтированным полимером с отпечатком 

кофеина, проводили в несколько этапов. Вначале по результатам квантово-химического моделирования го-

товили полимеризационную смесь, содержащую ароматический сополимер 1,2,4,5-бензолтетракарбоновой 

кислоты с 4,4’-диаминодифенилоксидом (синтезирован на ОАО МИПП НПО «Пластик», г. Москва) и водно-

спиртовый раствор кофеина [20, 21]. Затем проводили термоимидизацию при 80 С в течение часа и при 

180 С в течение 30 мин. После чего пленки полимеров охлаждали и помещали на 24 ч в дистиллированную 

воду для экстракции темплата из полимеров. В идентичных условиях, но в отсутствие темплата, получали 

неимпринтированный полимер или полимер сравнения (ПС). Схема синтеза МИП-кофеин представлена на 

рисунке 1 [22, 23]. 
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Рис. 1. Схема синтеза МИП-кофеин на поверхности пьезосенсора: 1 – образование полиимида 

c темплатом на электроде пьезосенсора, 2 – удаление темплата с образованием в полимере отпечатков 

Для исследований готовили стандартные водные растворы кофеина из реактива квалификации «ч» в 

интервале концентраций 10-6–10-1 моль/дм3 по навеске, взятой на аналитических весах с точностью до 0.0002 

г. Для определения кофеина в чае были взяты китайские сорта чая: Тайваньский улун «Алишань», Уишань-

ский улун «Да Хун Пао», черный чай «Шу Пуэр», белый чай «Шоу Мэй», красный чай «Дянь Хун» и зеленый 

чай «Мао Цзянь». 

Образцы чая, используемые для эксперимента, брали навеской 25 г на весах с точностью до 0.0002 г. 

Для чистоты эксперимента из анализируемого чая удаляли лишние примеси (стебли), оставляя только суше-

ный чайный лист. Навеску переносили в стакан объемом 500 см3. После чего при помощи мерной колбы 

отбирали объем 250 см3 кипяченой дистиллированной воды (t ≤ 90 С). Для анализа из завариваемого чая 

отбирали три пробы по времени заваривания 0.5–5.0 мин. 

Регистрировали изменение частоты колебаний пьезосенсора при контакте с жидкостями и вычисляли от-

носительный сдвиг чистоты f по формуле 

f = f1 – f2, (2) 

где f1 – частота колебаний пьезосенсора с холостой пробой, кГц; f2 – частота колебаний пьезосенсора с ана-

лизируемым раствором, кГц. Измерения проводили, начиная с более разбавленных растворов. 

Способность пьезосенсоров с МИП распознавать свой темплат была оценена по величине имприн-

тинг-фактора 

ПС

МИП

f

f
IF




 , (3) 

где ΔfМИП – разностная частота колебаний пьезосенсора на основе МИП, кГц; ΔfПС – разностная частота ко-

лебаний пьезосенсора, модифицированного полимером сравнения, кГц. 

Обсуждение результатов 

В работе были рассчитаны энергии комплексов (темплат – составное повторяющееся звено ПАК) в 

разных соотношениях (1 : 1; 1 : 2; 1 : 3; 1 : 4; 1 : 5) с вычислением соответствующих ИК-спектров для про-

верки устойчивости структур. Устойчивая структура относится к ситуации, когда вычисляются только по-

ложительные (не мнимые) частоты. Элементарные звенья ПАК взаимодействуют с молекулой кофеина за 

счет образования Н-связей через свои карбоксильные группы. Показано, что при повышении молярного со-

отношения импринтинга энергия взаимодействия сначала увеличивается, потом уменьшается (табл. 1). Так 

как при большом количестве звеньев ПАК в комплексах происходит явление самоассоциации ПАК и появ-

ляется стерическое препятствие, которое уменьшает стабильность комплексов. Таким образом, методом тео-

ретического моделирования предложено оптимальное молярное соотношение кофеин – ПАК (1 : 3) с 

наибольшей энергией взаимодействия (96.7 кДж/моль) для синтеза МИП-кофеин. Оптимизированная струк-

тура их комплекса представлена на рисунке 2. 

На следующем этапе работы по полученным в ходе квантово-химического моделирования данным 

проводили синтез МИП непосредственно на поверхности пьезосенсора. Полученный из предполимеризаци-

онного комплекса в соотношении (1 : 3) полиимид с молекулярным отпечатком кофеина обладает высокой 

распознающей способностью, которая подтверждается экспериментальным значением импринтинг-фактора 

(IF = 7.9). 
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Проведенные исследования по определе-

нию кофеина в модельных растворах показали, 

что для пьезосенсора с молекулярными отпечат-

ками характерен градуировочный график линей-

ного вида (R2 = 0.97) (рис. 3). При этом для сен-

сора, модифицированного полимером сравнения, 

линейной зависимости не наблюдается. Для кофе-

ина частота колебаний пьезосенсора в водном рас-

творе с концентрацией 10-6 моль/дм3 была близка 

к частоте колебаний пьезосенсора для дистиллированной воды. Установлено, что диапазон определяемых кон-

центраций кофеина составляет 3.1.10-6–10-1 моль/дм3, предел обнаружения кофеина равен 10-6 моль/дм3.  

Методом «введено-найдено» проверена правильность определения кофеина в модельных растворах с 

помощью модифицированных пьезосенсоров (табл. 2). Относительное стандартное отклонение проведенных 

измерений не превышает 7%. 
 

 

Рис. 2. Оптимизированная структура комплекса кофеина и элементарных звеньев ПАК (1 : 3) 

 

 

Рис. 3. Зависимость разностной частоты 

пьезоэлектрического сенсора от логарифма 

концентрации кофеина: 1 – МИП; 2 – ПС 
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Таблица 1. Энергия взаимодействия темплата 

с элементарными звеньями ПАК 

Соотношение  

темплат – ПАК 

Энергия взаимодействия комплексов 

темплат – ПАК E, кДж/моль 

1 : 1 23.9 

1 : 2 59.2 

1 : 3 96.7 

1 : 4 93.6 

1 : 5 91.3 
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Пьезосенсор на основе МИП-кофеин апробирован при анализе сортов чая. Из полученных данных 

(табл. 3) следует, что с увеличением времени заваривания концентрация кофеина в водном растворе увели-

чивается. Чем сильнее чай подвергался сушению и ферментации, тем лучше регистрируется содержание ко-

феина, ввиду разрушения остальных веществ во время обработки чая. Относительное стандартное отклоне-

ние измерений не превышает 8%. 

Таблица 2. Определение кофеина в модельных растворах по методу «введено-найдено» (n = 5, P = 0.95) 

С, моль/дм3 
Sr, % 

Введено Найдено 

0.1 0.12±0.07 5 

0.01 0.01±0.0005 7 

0.001 0.0011±0.0002 4 

0.0001 0.00012±0.00003 4 

Таблица 3. Определение кофеина в чае модифицированными пьезосенсорами (n = 5, P = 0.95) 

Чай Время заваривания, мин С, моль/дм3 Sr, % 

Зеленый чай «Мао Цзянь» 

0.5 (5.3±0.4).10-6 8 

2.5 (20.3±1.6).10-6 3 

5.0 (34.2±1.3).10-6 1.6 

Уишаньский улун «Да Хун Пао» 

0.5 (5.6±0.3).10-6 7 

2.5 (37.2±1.6).10-6 4 

5.0 (212±7.7) .10-6 2 

Тайваньский улун «Алишань» 

0.5 (4.5±0.2) .10-6 4 

2.5 (9.8±0.3) .10-6 1.8 

5.0 (39.8±2.6) .10-6 3 

Белый чай «Шоу Мэй» 

0.5 (7.4±0.5) .10-6 6 

2.5 (59.0±5.1) .10-6 8 

5.0 (68.6±0.3) .10-6 2 

Черный чай «Шу Пуэр» 

0.5 (4.4±0.2) .10-6 4 

2.5 (76±1.5) .10-6 1.9 

5.0 (192±6.7) .10-6 3 

Красный чай «Дянь Хун» 

0.5 (29.2±1.3) .10-6 4 

2.5 (45.7±2.6) .10-6 4 

5.0 (131±3.1) .10-6 1.9 

Выводы 

При синтезе молекулярно-импринтированного полимера с отпечатком кофеина применен метод ком-

пьютерного моделирования для определения оптимального количественного соотношения между исходным 

полимером и темплатом в предполимеризационной смеси. 

Пьезосенсоры на основе МИП-кофеин апробированы при анализе кофеина в различных сортах чая. 

Установлено, что диапазон определяемых концентраций кофеина составляет 3.1.10-6–10-1 моль/дм3, предел 

обнаружения кофеина равен 10-6 моль/дм3. Относительное стандартное отклонение проведенных измерений 

не превышает 8%. 
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Cao Nhat Linh1*, Duvanova O.V.2, Zyablov A.N.2, Nguyen Anh Tien3 APPLICATION OF PIEZOSENSORS BASED ON 

THE MOLECULARLY IMPRINTED POLYIMIDE FOR DETERMINATION OF CAFFEINE IN TEA 

1 Coastal Branch, Vietnam-Russia Tropical Centre, Nguyen Thien Thuat st., 30, Nha Trang, Khanh Hoa, 57127 (Vi-

etnam), e-mail: cnlinh0812@gmail.com 
2 Voronezh State University, Universitetskaya pl., 1, Voronezh, 394018 (Russia) 
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In this article the molecularly imprinted polymers (MIPs) have been synthesized on the surface of piezosensors. The 

starting polymer for MIPs production was polyamic acid, which is a copolymer of 1,2,4,5-benzenetetracarboxylic acid and 4,4′-

diaminodiphenyl ether. The caffeine served as the template. The quantum-chemical simulation was performed by the Gaussian 

09 software using the DFT method at the B3LYP/6-31G(d,p) level with the basis set superposition error (BSSE) at the preliminary 

stage of the synthesis of the MIP for caffeine. The prepolymerization complexes were calculated to establish intermolecular 

interactions and obtain the optimum molar ratio between the template and polyamiс acid. It is shown that the constitutional 

repeating units of polyamic acid interact with the caffeine by forming H-bonds via carboxyl groups. The interaction energy first 

increases and then decreases with increasing the molar ratio of imprinting. Based on the quantum-chemical calculations, the 

optimal ratio of the reagents in prepolymerization mixture was set to 1 : 3 with the highest interaction energy (96.7 kJ/mol). 

Applying thermal imidization of solution of polyamic acid in the presence of a template, the molecularly imprinted polyimide 

has been synthesized by the non-covalent imprinting method. The ability of the obtained piezosensors to recognize the tempalte 

in model mixtures was experimentally evaluated. It was found that the range of detectable concentrations of caffeine is 3.1.10-6-

10-1 mol/dm3 and the detection limit is 10-6 mol/dm3. Correctness of the caffeine determination in model solutions was verified 

in the spike/recovery tests. Piezosensors based on MIP were approved for the determination of the caffeine in tea varieties. It is 

shown that the concentration of caffeine in the aqueous solution increases with increasing brewing time. The relative standard 

deviation is less than 8%. 

Keywords: caffeine, polyamic acid, polyimide, molecularly imprinted polymers, piezosensors. 
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