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ОСОБЕННОСТИ ВЗАИМОДЕЙСТВИЯ ПОЛИАКРИЛОВОЙ КИСЛОТЫ 
И РАЗВЕТВЛЕННОГО ПОЛИЭТИЛЕНИМИНА В ВОДНЫХ РАСТВОРАХ
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Изучены особенности образования интерполиэлектролитных комплексов между макромолекула-
ми полиакриловой кислоты и разветвленного полиэтиленимина в водном растворе. Установлено, 
что рН среды оказывает существенное влияние как на растворимость стехиометричного интерпо-
лиэлектролитного комплекса, так и на возможность образования растворимого нестехиометрич-
ного комплекса. Показано, что растворимость стехиометричного комплекса и возможность обра-
зования растворимого нестехиометричного комплекса зависят от степени ионизации свободных 
не связанных в комплекс карбоксильных групп полиакриловой кислоты.

DOI: 10.31857/S2308113924040015, EDN: MNLSXI

Исследованию закономерностей образования 
интерполиэлектролитных полимерных комплек-
сов (ИПЭК), представляющих собой продукты 
электростатических взаимодействий между про-
тивоположно заряженными функциональными 
группами поликатионов и полианионов, посвя-
щено большое количество работ [1–11]. Наиболее 
известными на сегодняшний день являются ком-
плексы полиэлектролитов, у которых заряженные 
функциональные группы расположены либо в ос-
новной, либо в боковых цепях. В последнее время 
появились работы прикладного характера, в ко-
торых были использованы ИПЭК на основе раз-
ветвленного полиэтиленимина и полиакриловой 
кислоты [12–17], однако в них не установлены за-
кономерности образования самих ИПЭК. Таким 
образом, изучение закономерностей образования 
ИПЭК, где хотя бы один из компонентов высту-
пает полиэлектролитом с заряженными функ-
циональными группами в основной и в боковых 
цепях, в частности разветвленный полиэтилени-
мин, позволит расширить возможности практи-
ческого применения ИПЭК.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

В настоящей работе задействовали развет-
вленный ПЭИ молекулярной массы 2.5 × 104 
и полиакриловую кислоту (ПАК) молекулярной 
массы 2.4 × 105 фирмы “Aldrich Chemical Co”,  
HCl 0.1 моль/л стандарт-титр и NaOH квалифи-

кации ч.д.а. Общества с ограниченной ответ-
ственностью “Экрос-Аналитика”.

Ранее [18] методом ядерного магнитного резо-
нанса изучали составы некоторых коммерческих 
разветвленных ПЭИ, в их число входил и исполь-
зуемый в данной работе. Согласно проведенному 
исследованию, количество первичных, вторич-
ных и третичных аминных групп примерно оди-
наково, что позволяет представить элементарное 
звено разветвленного ПЭИ в следующем виде: 

H2
C

H2
C

H
N

H2
C

H2
C N

CH2

CH2

NH2

n

В качестве растворителя для приготовления 
растворов применяли дистиллированную воду, 
полученную перегонкой при нормальных усло-
виях с последующим пропусканием через уста-
новку, чтобы добиться особо чистой воды типа  
“Водолей” (ООО “НПП Химэлектроника”).
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Турбидиметрическое титрование при длине 
волны 540 нм водных растворов смесей полиме-
ров осуществляли с помощью спектрофотоме-
тра “Cary 60 UV-Vis” (“Agilent Technologies, Inc.”) 
и кварцевой кюветы с толщиной поглощающего 
слоя 1.0 см.

Метрическое титрование рН проводили 
с использованием метра pH 300 (“HANNA In-
struments”, США) со стеклянным электродом  
“HI  1131” и перемешивающим магнитным 
устройством.

Центрифугирование осадков осуществляли 
с помощью лабораторной универсальной цен-
трифуги “Hermle Z200” (Германия) 6000 об/мин 
с угловым ротором для пробирок 50 мл.

Размер частиц определяли методом динами-
ческого светорассеяния на анализаторе размера 
частиц и дзета-потенциала “Photocor Сompact-Z” 
(Россия) с диапазоном измерения от 0.5 нм до 
10 мкм и коэффициентом диффузии 10‒5‒10‒10 см2/с.  
Измерения вели при угле рассеивания 90 ° и тер-
мостатировании образцов до 23 °С. Обработку 
данных проводили с помощью программного па-
кета “Photocor”.

Исходные водные растворы полиакриловой 
кислоты и полиэтиленимина концентрацией 
0.1  моль/л готовили растворением исходных по-
лимеров в воде с рН 7.0. Значения рН полученных 
растворов полиэтиленимина и полиакриловой 
кислоты составляли 10.5 и 3.6 соответственно.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В процессе работы было обнаружено, что при 
титровании водного раствора ПАК раствором 
разветвленного ПЭИ со степенями полимериза-

ции 3.33 × 103, 1.93 × 102 и рН 3.6, 10.5 соответ-
ственно добавление незначительного количества 
разветвленного ПЭИ приводит к появлению опа-
лесценции раствора. Зависимость оптической 
плотности раствора смеси от мольного соотноше-
ния функциональных групп полиэлектролитов:  
Z = [N] / [COOH], где [N] для разветвленного 
ПЭИ равно сумме концентрации первичных, 
вторичных и третичных аминных групп показа-
на на рис. 1.

Увеличение содержания разветвленного ПЭИ 
в растворе смеси до мольного соотношения 
функциональных групп полиэлектролитов Z = 1 
сопровождается линейным возрастанием опти-
ческой плотности, что может свидетельствовать 
о накоплении в растворе нерастворимого ин-
терполиэлектролитного комплекса постоянного 
состава φ. Под составом нерастворимого ИПЭК 
следует понимать мольное соотношение функ-
циональных групп полиэлектролитов в комплек-
се: φ = [N] / [COOH].

Для определения состава нерастворимого 
ИПЭК были приготовлены смеси ПАК с развет-
вленным ПЭИ, в которых концентрация ПАК 
была постоянной (0.005 моль/л), а концентрация 
разветвленного ПЭИ изменялась таким образом, 
чтобы получить смеси с Z = 0.2, 0.4, 0.6 и 0.8.

Далее смеси подвергались центрифугирова-
нию с целью отделения осадков, а надосадочные 
жидкости были исследованы методом потенцио-
метрического титрования на оставшуюся в рас-
творе ПАК.

На рис. 2 представлена зависимость доли 
ПАК, остающейся в супернатанте QПАК от состава  
смеси Z. Полученная зависимость линейна, что 
свидетельствует о накоплении в осадке комплекса 
постоянного состава.
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0.5
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Рис. 1. Зависимость оптической плотности во-
дных растворов смеси полиакриловой кислоты 
и полиэтиленимина от соотношения реагентов  
Z = [ПЭИ] / [ПАК].
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Рис. 2. Зависимость доли полиакриловой кислоты  
в супернатанте QПАК от состава смеси Z.
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Точка пересечения прямой зависимости с осью 
абсцисс соответствует такому составу смеси, при 
котором разветвленный ПЭИ и ПАК связыва-
ются количественно и состав смеси Z совпадает 
с составом нерастворимого ИПЭК – φ. В данном 
случае ‒ Z = φ = 1.

Таким образом, в процессе смешения исход-
ных водных растворов ПАК и разветвленного 
ПЭИ в интервале 0 < Z ≤ 1 образуется стехиоме-
тричный нерастворимый ИПЭК, т.е. получить 
растворимый нестихиометричный ИПЭК при 
любом соотношении полиэлектролитов не пред-
ставляется возможным. Этот результат отличен от 
результатов работ [19, 20], в которых растворимые 
ИПЭК на основе линейного ПЭИ и ПАК получа-
ли в относительно широком интервале мольных 
соотношений компонентов.

Влияние рН среды на растворимость и устой-
чивость стехиометричного ИПЭК было исследо-
вано по изменению фазового состояния раствора, 
содержащего стехиометричный ИПЭК в процессе 
поочередного титрования водными растворами 
HCl и NaOH:

2.4

Раствор Осадок РастворЗона
растворения

осадка

pH 5.9 7.5

Полученные результаты демонстрируют, что 
растворение осадка стехиометричного ИПЭК 
происходит как в кислой, так и в щелочной сре-
де рН: в кислой ‒ резко в очень узком интервале, 
а в щелочной – в широком интервале изменения 
рН среды.

Гомогенные растворы смесей ПАК и развет-
вленного ПЭИ стехиометричного состава с рН 
равными 2 и 8, а также индивидуальные раство-
ры ПАК и разветвленного ПЭИ по отдельности 
с аналогичными значениями рН были изучены 
методом динамического светорассеяния (табл. 1).

Таблица 1. Зависимость гидродинамического радиуса 
макромолекул ПЭИ, ПАК и их смеси с Z = 1 от рН 
среды

рН ReРПЭИ, нм ReПАК, нм Reсмесь, нм
2
8

28
30

27
68

28
43

Автокорреляционные функции для всех иссле-
дуемых растворов мономодальны, что свидетель-

ствует о наличии в каждом из них макромолеку-
лярных клубков близкого размера.

В кислой среде во всех трех растворах обнару-
жены макромолекулярные клубки практически 
одинакового размера, что не позволяет однознач-
но свидетельствовать о том, находится ли в раство-
ре смеси полиэлектролитов растворимый ИПЭК 
стехиометрического состава или два полиэлектро-
лита не связанные друг с другом в комплекс.

В щелочной среде в растворе смеси полиэ-
лектролитов наблюдаются объекты, гидродина-
мические радиусы которых сильно отличаются 
от аналогичных величин для индивидуальных 
растворов разветвленного ПЭИ и ПАК. Эти ре-
зультаты позволяют сделать вывод о том, что при  
рН 8 в растворе наблюдается растворимый стехи-
ометричный ИПЭК.

Следует особо отметить, что образование рас-
творимого стехиометричного ИПЭК происходит 
при значении рН ~7.5, которое, по мнению авто-
ров работы [19], соответствует близкой к единице 
степени завершенности реакции между противо-
положно заряженными функциональными груп-
пами линейного ПЭИ и ПАК в частицах ИПЭК. 
В случае линейного ПЭИ должно происходить 
формирование нерастворимого стехиометрично-
го ИПЭК.

Образование растворимого стехиометричного 
ИПЭК при использовании разветвленного ПЭИ 
можно объяснить следующим. 

В работе [21] были смоделированы процес-
сы протонирования линейных гребенчатых 
и сверхразветвленных полиэлектролитов. Если 
спроецировать результаты моделирования на 
использованный в работе разветвленный ПЭИ, 
то можно полагать, что сначала будут протони-
роваться первичные аминогруппы, находящиеся 
в боковых ответвлениях, затем вторичные амино-
группы в основной цепи и только потом третич-
ные аминогруппы основной цепи.

Так, установлено [22], что при титровании 
водного раствора разветвленного ПЭИ прото-
нирование первичных и вторичных аминогрупп 
происходит одновременно, т.е. константы их дис-
социации имеют близкие значения.

Проведенное титрование используемого в ра-
боте разветвленного ПЭИ раствором HCl показа-
ло, что в ходе эксперимента протонируется около 
2/3 аминогрупп разветвленного ПЭИ, что как раз 
соответствует суммарному количеству первичных 
и вторичных аминогрупп.

Таким образом, в частицах стехиометричного 
ИПЭК не все аминогруппы разветвленного ПЭИ 
и ПАК образуют солевые связи. Не связанные 
в ИПЭК звенья ПАК при добавлении щелочи  
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образуют свободные солевые группы, в результате 
чего улучшается сродство частиц стехиометрич-
ного ИПЭК к растворителю, и он становится рас-
творимым.

Для изучения влияния рН среды на раствори-
мость и устойчивость ИПЭК, полученного при 
смешении нестехиометричного количества ПАК 
и разветвленного ПЭИ, было приготовлено два 
раствора смесей полиэлектролитов с одинако-
вым Z = 0.25, но разными величинами рН среды 
равными 3.6 (а) и 10.5 (б), что соответствует рН 
исходных растворов ПАК и ПЭИ. Отметим, что 
оба раствора смесей оказались прозрачными. Да-
лее растворы подвергались титрованию (раствор 
с рН 3.6 титровали NaOH, а раствор с рН 10.5 
титровали HCl концентрацией 0.1 н), в ходе ко-
торого было зафиксировано изменение фазового 
состояния раствора смеси:

2.45

Раствор Осадок

(a)

Золь Золь Раствор

pH 5.9 6.32.8

2.4

Раствор Осадок

(б)

Золь Золь Раствор

pH 3.9 5.32.6

Полученные результаты показывают, что об-
разование нерастворимого ИПЭК наблюдается 
в широком интервале рН среды. Причем если 
в кислой среде образование золя и осадка проис-
ходит примерно при одинаковых рН, не зависимо 
от того в кислой или щелочной среде протекает 
титрование, то в щелочной области значения рН, 
соответствующие образованию и исчезновению 
золя и осадка, существенно различаются.

При проведении титрования из каждого рас-
твора смесей были отобраны аликвоты гомоген-
ных растворов при рН 2 и 7, а также аликвоты 
надосадочных жидкостей при рН 3.5. Надосадоч-
ные жидкости подвергались дополнительному 
центрифугированию и фильтрации через мем-
бранный фильтр с размером пор 450 нм для наи-
более полного удаления частиц нерастворимого 
ИПЭК. Полученные растворы, а также индиви-
дуальные растворы ПАК и разветвленного ПЭИ 
при аналогичных рН были исследованы методом 
динамического светорассеяния (табл. 2). Уста-

новлено, что автокорреляционные функции для 
всех исследуемых растворов мономодальны, что 
свидетельствует о наличии в каждом из растворов 
макромолекулярных клубков одного размера.

Таблица 2. Величина гидродинамического радиуса 
макромолекул разветвленного ПЭИ, ПАК, а также их 
гомогенных смесей и супернатантов при разных зна-
чениях рН среды

рН ReРПЭИ, нм ReПАК, нм Reсмеси, нм
2.0
3.5
7.0

28
29
31

27
28
68

28
29
52

При значении pH 2.0 макромолекулярные 
клубки разветвленного ПЭИ, ПАК и раствора 
их смеси имеют близкие гидродинамические ра-
диусы, что не позволяет определить образование 
растворимого нестехиометричного ИПЭК этим 
методом.

В случае показателя рН 3.5 гидродинамический 
радиус макромолекул в супернатанте совпадает 
с размерами макромолекул ПАК. Однако следует 
отметить, что величина гидродинамического ра-
диуса макромолекул разветвленного ПЭИ отли-
чается незначительно от аналогичных значений 
при pH 2.0. 

Гидродинамический радиус частиц раствора 
нестехиометричной смеси при рН 7 существенно 
отличается от чистых растворов разветвленного 
ПЭИ и ПАК. При этом учитывая то, что в раство-
ре присутствуют частицы только одного размера, 
можно сделать вывод об образовании раствори-
мого нестехиометричного ИПЭК с равномерным 
распределением макромолекул разветвленного 
ПЭИ по макромолекулам ПАК.

Предварительно отфильтрованные от частиц 
нерастворимого ИПЭК аликвоты растворов су-
пернатантов, полученных при рН 3.5, были изуче-
ны методом потенциометрического титрования. 
Полученные зависимости соответствуют кривым 
титрования чистого раствора ПАК, рассчитан-
ная из них концентрация ПАК составляет 3/4 
от исходной концентрации ПАК, используемой 
для приготовления нестехиометричного ИПЭК. 
Возможно предположить, что в осадке находится 
стехиометрический ИПЭК, а в супернатанте из-
быток свободной ПАК.

Полученные результаты позволяю сделать вы-
вод, что в случае разветвленного ПЭИ и ПАК на 
возможность образования растворимого стехи-
ометричного ИПЭК существенное влияние ока-
зывает не только ионная сила раствора, значения 
степеней полимеризации полиэлектролитов и их 
соотношение в смеси, но и рН среды. В щелоч-
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ной, нейтральной и очень слабокислой области 
рН образуются растворимые нестехиометричные 
ИПЭК. При дальнейшем понижении рН раство-
римость нестехиометричного ИПЭК уменьша-
ется подобно, как это происходит при увеличе-
нии ионной силы растворов нестехиометричных 
ИПЭК [19, 20]. И наконец, при определенном 
значении рН растворимость становится критиче-
ской и происходит перераспределение макромо-
лекул разветвленного ПЭИ по макромолекулам 
ПАК, в результате чего образуется нераствори-
мый стехиометричный ИПЭК, а в растворе оста-
ется свободная избыточная ПАК.

Установленные закономерности комплексо-
образования исследованных слабых противопо-
ложно заряженных полиэлектролитов могут быть 
применены при разработке реагентов, используе-
мых в качестве структурообразователей почв [23] 
для предотвращения их водной и ветровой эрозии 
с одновременным повышением плодородия.

Работа выполнена при финансовой поддержке 
Министерства науки и высшего образования РФ 
(проект № FZUS-2023-0003 на основании согла-
шения № 075-03-2023-055 от 13.01.2023).

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ
1.	 Зезин А.Б., Луценко В.В., Изумрудов В.А., Каба-

нов В.А. // Высокомолек. соед. Б. 1974. Т. 16. № 3.  
С. 600.

2.	 Изумрудов В.А. Зезин А.Б. // Высокомолек. соед. А.  
1976. Т. 18. № 11. С. 2488.

3.	 Изумрудов В.А., Касаикин В.А., Ермакоза Л.Н., Зе-
зин А.Б. // Высокомолек. соед. А. 1978. Т. 20. № 2. 
С. 400.

4.	 Харенко O.A, Изумрудов В.А., Харенко А.В., Касаи-
кин В.А., Зезин А.Б., Кабанов В.А. // Высокомолек. 
соед. А. 1979. Т. 21. № 12. С. 2726.

5.	 Кабанов В.А., Паписов И.М. // Высокомолек. соед. 
Б. 1979. Т. 21. № 2. С. 243.

6.	 Tsuchida E., Abe K. // Adv. Polym. Sсi. 1982. V. 45.  
P. 1.

7.	 Зезин А.Б., Кабанов В.А. // Успехи химии. 1982.  
Т. 51. Вып. 9. С. 1447.

8.	 Papisov I.M., Litmanovich A.A. // Adv. Polym. Sсi. 
1989. V. 90. P. 140.

9.	 Thunemann A.F., Muller M., Dautzenberg H., Joan-
ny J.-F., Lowen H. // Adv. Polym. Sci. 2004. V. 166.  
P. 113.

10.	 Kabanov V.A. // Russ. Chem. Rev. 2005. V. 74 № 1.  
P. 3.

11.	 Oskolkov N.N., Potemkin I.I. // Macromolecules. 
2007. V. 40. № 23. P. 8423.

12.	 Müller M., Keßler B., Fröhlich J., Poeschla S., Tor- 
ger B. // Polymers. 2011. V. 3. P. 762.

13.	 Demadis K.D., Paspalaki M., Theodorou J. // Ind. Eng. 
Chem. Res. 2011. V. 50. P. 5873.

14.	 Giron-Gonzalez M.D., Salto-Gonzalez R., Lopez-Jara-
millo F.J., Salinas-Castillo A., Mariano A.B.J., Fernan-
do O. // Bioconjugate Chem. 2016. V. 27. P. 549. 

15.	 Morozov A.S., Bessonov I.V., Davankov V.A. // Russ.  
J. Phys. Chem. A. 2019. V. 93. № 7. P. 1382.

16.	 Malanina A.N., Kuzin Yu.I., Ivanov A.N., Ziyatdino-
va G.K., Shurpik D.N., Stoikov I.I., Evtugyn G.A. //  
J. Anal. Chem. 2022. V. 77. P. 185.

17.	 Solier Y.N., Mocchiutti P., Inalbon M.C., Zanut- 
tini M.Á. // Macromol. Mater. Eng. 2022. V. 307.  
Is. 10. № 202200108.

18.	 Harpe A., Petersen H., Li Y., Kissel Th. // J. Controll. 
Release. 2000. V. 69. P. 309.

19.	 Кабанов В.А., Зезин А.Б., Рогачева В.Б., Изумрудов 
В.А., Рыжиков С.В. // Докл. АН СССР. Сер. Фи-
зическая химия. 1982. Т. 262. № 6. С. 1419. 

20.	 Кабанов В.А., Зезин А.Б., Рогачева В.Б., Рыжи- 
ков С.В. // Докл. АН СССР. Сер. Физическая хи-
мия. 1982. Т. 267. № 4. С. 862.

21.	 Koper G.J.M., Borkovec M. // Polymer. 2010. V. 51.  
P. 5649.

22.	 Choosakoonkriang S., Lobo B.A., Koe G.S., Koe J.G., 
Middaugh C.R. // J. Pharmac. Sci. 2003. V. 92. № 8. 
P. 1710.

23.	  Smagin A., Panova I., Ilyasov L., Ogawa K., Adachi 
Y., Yaroslavov A. // J. Appl. Polym. Sci. 2021. V. 138.  
P. 50754.



218

ВЫСОКОМОЛЕКУЛЯРНЫЕ СОЕДИНЕНИЯ. Серия Б, 2024, том 66, № 4, с. 218–222

 МЕДИЦИНСКИЕ ПОЛИМЕРЫ 

УДК 541.64:547.39

СОПОЛИМЕРЫ АКРИЛАМИДОВ И АКРИЛОВОЙ КИСЛОТЫ 
С ПРОТИВОВИРУСНОЙ АКТИВНОСТЬЮ

© 2024 г.  Е. Ф. Панаринa, *, О. Н. Журавскаяa, А. В. Ситкоa,  
Е. Н. Власоваa, А. А. Штроb 

a Филиал федерального государственного бюджетного учреждения "Петербургский институт ядерной физики  
им. Б.П. Константинова" Национального исследовательского центра "Курчатовский институт" -  

Институт высокомолекулярных соединений. 
199004 Санкт-Петербург, В.О. Большой пр., 31

bНаучно-исследовательский институт гриппа им. А.А. Смородинцева
197376 Санкт-Петербург, ул. профессора Попова, 15/17

*е-mail: efra99@mail.ru
Поступила в редакцию 17.06.2024 г.

После доработки 09.10.2024 г. 
Принята в печать 23.10.2024 г.

Реакциями в цепях полиакрилового ангидрида с ароматическими аминами впервые синтези-
рованы карбоксильные полиэлектролиты ‒ водорастворимые сополимеры акриловой кислоты 
с N-замещенными акриламидами. Установлена структура сополимеров и состав, определены их 
молекулярно-массовые характеристики. Показана возможность получения чередующихся сопо-
лимеров акриловой кислоты. Синтезированы сополимеры разного состава, обладающие низкой 
цитотоксичностью и активностью в отношении вируса простого герпеса. 

DOI: 10.31857/S2308113924040028, EDN: MNIMEE

Несмотря на значительные достижения в об- 
ласти вакцинотерапии, вирусные инфекции по- 
прежнему остаются важной проблемой здраво-
охранения. Появление устойчивых к вакцинам 
вирусов происходит очень быстро. Кроме того, 
хранение вакцин и их транспортировка требуют 
соблюдения строгого температурного режима. 
В условиях сезонных респираторных инфек-
ций и с появлением в мире опасных патоген-
ных вирусов, таких как Ebola, Zika, SARS, H1V 
и других, против которых вакцины отсутствуют, 
особенно актуальна потребность в поиске и раз-
работке новых противовирусных средств широ-
кого спектра действия, нейтрализующих вирусы 
или блокирующих их проникновение в клетку. 
Среди перспективного класса противовирусных 
веществ особый интерес представляют высоко-
молекулярные соединения – водорастворимые 
синтетические и природные анионные полиэ-
лектролиты. 

Впервые противовирусная активность была об-
наружена в середине прошлого столетия у поли-
акриловой и полиметакриловой кислоты [1]. Их 
активность обусловлена способностью блокиро-
вать взаимодействия вирусов с клетками “хозяи-

на”, а также индуцировать выработку организмом 
специфического противовирусного белка ‒ ин-
терферона, который вырабатывается зараженной 
клеткой для предупреждения соседних клеток [2]. 
Эпидемия ВИЧ, начавшаяся в 80-х годах ХХ века, 
стимулировала исследования по поиску полиме-
ров с противовирусной активностью. Высокую 
активность продемонстрировали многие полиа-
нионные полиэлектролиты синтетические и при-
родные, содержащие ионогенные, фосфатные, 
фосфонатные, карбоксильные и сульфо-группы  
[3, 4]. В современных условиях с появлением но-
вых мутантных штаммов коронавируса и волнами 
сезонных респираторных инфекций целесообраз-
но вести активный поиск макромолекул различно-
го химического строения, обладающих противови-
русной активностью, и установления взаимосвязи 
их строения с биологической активностью. 

Целью настоящей работы являлся синтез ани-
онных полиэлектролитов: сополимеров акрила-
мидов различного строения с акриловой кислотой 
реакциями в цепях полиакрилового ангидрида, 
установления влияния их химического строения 
акриламидного звена на противовирусную актив-
ность и цитотоксичность. 
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Материалы

В настоящей работе применяли акрилоилхло-
рид фирмы “Aldrich” (Германия) квалифика-
ции ч. 97%, триэтиламин производства “Ком-
понент-реактив” (Россия) квалификации ч.д.а. 
(СТП ТУ КОМП 2-685-13). Инициатором служил 
2,2-азо-бис-(изобутиронитрил) (ДАК), который 
перекристаллизовывали из этанола и хранили 
в темноте при ‒3 °С, Тпл = 103°‒105 °С. 

Использовали также бензол квалификации 
х.ч. Акционерного общества “ЭКОС-1”; толуол ‒ 
перегоняли над прокаленной окисью кальция,  

Ткип = 110 °С, nd = 1.49; п-аминобензойную кислоту 
(п-АБК) и п-аминосалициловую кислоту (п-АСК) ‒ 
перекристаллизовывали из смеси вода : этанол 
в соотношении 1 : 1 с активированным углем,  
Тпл = 186.5°‒188° и 150.5 °С соответственно; диме-
тилформамид ‒ очищали перегонкой азеотропа 
бензол‒вода, затем фракционировали в вакууме, 
Ткип = 153 °С, nd = 1.4269 [5].

Синтез

Ангидрид акриловой кислоты синтезирова-
ли по описанию работы [6] в среде диэтилового 
эфира, путем взаимодействия акриловой кисло-
ты с акрилоилхлоридом в присутствии пиридина,  
nd = 1.4500 (лит. nd = 1.4487 при 20 °С):

H2C C
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Cl
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H
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Полиакриловый ангидрид (ПАА) с раз-
ной молекулярной массой синтезировали сво-
бодно-радикальной полимеризацией в бен-
золе (М  =  75  ×  103) или толуоле (М = 81 × 103) 
с использованием инициатора ДАК в количестве 
1  мас.% в атмосфере аргона и запаянных ам-

пулах при температуре 65 °С в течение 20 ч. По 
окончании полимеризации получали хрупкие 
блоки, которые извлекали из ампул и промы-
вали соответствующими растворителями (бен-
золом и толуолом). Выход продукта составил  
97‒99 мас.%:
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Ацилирование аминов: анилина, (п-)м-аминофе-
нолов, о-аминобензойной кислоты, п-АБК, п-АСК 
полиакриловым ангидридом проводили в ДМФА 
(мольное соотношение 1 : 3) при Т = 65 °С в тече-
ние 8 ч и выходом сополимеров 44‒78 мас.%. По 
окончании реакции сополимеры осаждали в ди-
этиловый эфир или хлороформ, после чего су-
шили в вакууме, а затем растворяли в 1 N NaOH. 
Удаляли низкомолекулярные примеси диализом 
против воды и выделяли лиофильной сушкой. 
Получали водорастворимые сополимеры натри-
евой соли акриловой кислоты с N-замещенным 
акриламидом. Молекулярную массу сополиме-
ров М = (20‒91) × 103 оценивали методом виско-
зиметрии и рассчитывали по формуле работы [7].

Методы

Для определения молекулярной массы ПАА его  
подвергали гидролизу водой до полиакрило-
вой кислоты (ПАК) (1 г ПАА растворяли при 
Т = 60 °С в 25 мл дистиллированной воды и вы-
держивали в течение 3 ч). Для удаления низко-
молекулярных компонентов проводили диализ 
против воды с использованием полупроницаемой 
мембраны фирмы “Биолот” с пределом пропуска-
ния 1 кДа и выделяли ПАК лиофильной сушкой. 
Характеристическую вязкость ПАК измеряли  
в 2 N NaOH при Т = 25 °С в вискозиметре Уббе-
лоде. Молелярную массу рассчитывали с помо-
щью уравнения Марка‒Куна‒Хаувинка для ПАК:  
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[ƞ] = 1.05 × 10‒3 М0.54 [7]; молекулярная масса нахо-
дилась в интервале (75‒81) × 103. 

Для идентификации полученных ПАА и ПАК 
записывали ИК-спектры на приборе “Shimadzu”, 
“Iraffinity-1S” в таблетках KBr. В спектрах ПАА 
наблюдали две полосы поглощения карбониль-
ных групп 1750‒1800 см‒1, а также полосы валент-
ных колебаний C‒O‒C при 1040 см‒1. После гидро-
лиза ПАА в ИК-спектрах ПАК прослеживается 
исчезновение двух ангидридных полос в области 
1750‒1800 см‒1 и появление одной карбонильной 
группы –CO в области 1700 см‒1 и –COOH в обла-
сти 1420‒1300 см‒1. 

Состав сополимеров определяли по данным 
элементного анализа на азот и методом УФ-спек-
троскопии. Спектры регистрировали на спектро-
фотометре “СФ-256 УВИ” (Общество с ограни-
ченной ответственностью “ЛОМО Фотоника”, 
Россия): λmax = 215 (I), 236 (II), 284 (III), 286 (IV) 
и 243 нм (V). Строение сополимеров подтвержде-
но данными ИК-спектроскопии (рис. 1; табл. 1) 
и спектрами ЯМР 1H.

ИК-спектры регистрировали на ИК-фу-
рье-спектрометре “Vertex 70” фирмы “Bruker” 
при разрешении 4 см‒1, число сканов 60. При ре-
гистрации спектров использовали микропристав-
ку однократного НПВО “Pike” с рабочим элемен-
том, изготовленным из ZnSe. При регистрации 
спектров однократного НПВО вводили поправку, 
учитывающую глубину проникновения луча в об-
разец в зависимости от частоты. 

Исследование противовирусной активности 
синтезированных сополимеров в отношении ви-
руса простого герпеса первого типа и цитоток-
сичности осуществляли на культуре клеток Vero 
в лаборатории химиотерапии вирусных инфек-
ций Научно-исследовательского института грип-
па им. А.А. Смородинцева Минздрава России 
с использованием стандартных методов [8, 9]. 
Вирус простого герпеса получали из рабочей кол-
лекции лаборатории химиотерапии вирусных ин-
фекций (накоплен на культуре клеток Vero), далее 
из вирусосодержащей культуральной жидкости 
готовили серию аликвот. Полученные аликвоты 
хранили при температуре ‒80 °С. 

В работе использовали клеточную культуру 
Vero (почечный эпителий зеленой мартышки), 
полученную из рабочей коллекции лаборато-
рии химиотерапии вирусных инфекций. Для 
оценки противовирусной активности в отно-
шении простого герпеса первого типа готовили 
серию 3-кратных разведений веществ, начиная  
от 2 ЦТД50 (50%-ная цитотоксичная доза, доза 
препарата, вызывающая гибель половины кле-
ток) на поддерживающей среде “Альфа-МЕМ”, 
содержащую 20 мкг/мл ципрофлоксацина и 2% 
фетальной бычьей сыворотки (“Биолот”, Рос-
сия). Эти растворы вносили в культуру клеток 
Vero по 100 мкл на лунку 96-луночного планше-
та в двукратной концентрации и сразу же добав-
ляли по 100 мкл вируса с концентрацией вирус-
ных частиц в аликвоте не менее 106 в серии из 
семи 10-кратных разведений (10‒1–10‒7) и инку-
бировали в течение 1 ч при Т = 37 °С и 5% CO2. 
Далее клетки отмывали от вируса поддерживаю-
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Рис. 1. ИК-спектр сополимера натриевой соли акри-
ловой кислоты с акрилоиланилидом

Таблица 1. Основные характеристические ИК-спектральные полосы синтезированных сополимеров 

R NH валентные 
колебания (см1) ‒CH2‒ (см1) COOH (см1) C=O,

амид 1 (см1)
Колебания 

ароматического 
скелета (см1)

СОО‒,
асимм./симм. 
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щей средой и снова вносили в лунки по 100 мкл 
разведений тестируемого средства, после чего 
во все лунки вносили по 100 мкл поддерживаю-
щей среды. Планшеты инкубировали в течение  
3-х суток при Т = 37 °С и 5% CO2 в CO2-инкуба-
торе, а затем оценивали выживаемость клеток 
с помощью микротетразолиевого теста (МТТ-
тест). Титр вируса во всех случаях рассчиты-
вали по методу Рида и Менча [8] и выражали  
в 50%-ных тканевых инфекционных дозах 

(ТИД50). На основании полученных данных 
рассчитывали 50%-ную ингибирующую кон-
центрацию (ЭД50).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Ниже показан синтез сополимеров акриловой 
кислоты (АК) с N-акрилоильными производны-
ми ароматических аминов и аминокислот (АКА):
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В ИК-спектре (рис. 1) сополимера на-
триевой соли акриловой кислоты с акрило-
иланилидом присутствует широкая полоса 
3500‒2500  см‒1  – колебания связи ‒ОН, на фоне 
которой заметна полоса 3293 см‒1, относящаяся 
к валентным колебаниям группы ‒NH вторичного 
амида, 2945‒2939 см‒1 – колебания группы ‒СН2 
полимерной цепи, 1660 см‒1 – полоса поглощения 
С=О амидной группы (амид 1), 1594 и 1494 см‒1 – 
плоскостные колебания С=С ароматического 
скелета. Полосы 1540 и 1397 см‒1 относятся соот-
ветственно к антисимметричным и симметрич-
ным колебаниям ионизованной карбоксильной 
группы СОО–. Полоса деформационных коле-
баний группы ‒NH вторичного амида (амид 2) 
должна находится в интервале 1570‒1515  см‒1 
и не может быть выделена на фоне интенсив-
ной полосы 1540 см‒1. Плечо в области 1700 см‒1 

свидетельствует о неполной ионизации поли-
акриловой кислоты. Другие сополимеры име-
ют аналогичные спектральные характеристики  
(табл. 1).

Спектры ЯМР 1H были зарегистрированы на 
спектрометре “Bruker Avance-400” (Германия) 
с рабочей частотой 400 МГц относительно сиг-
налов растворителя D2O (4.78 м.д.), которые под-
тверждают строение и состав полученных сопо-
лимеров. На примере спектра (рис. 2) сополимера 
натриевой соли акриловой кислоты с акрилоила-
минобензоатом натрия протоны ароматического 
кольца обнаруживаются по группе сигналов в ин-
тервале δ = 7.0‒7.5 м.д., сигнал продукта разложе-
ния ДМФА δ = 2.6 м.д., сигналы CH‒ основной 
цепи δ = 1.8‒2.8 м.д., сигналы CH2– основной 
цепи в области 1.2‒1.8 м.д. 
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Из данных (табл. 2) видно, что впервые синтези-
рованные сополимеры акриламидов с акриловой 
кислотой проявляют высокую противовирусную 
активность по сравнению с полиакриловой кисло-
той. Модификация ПАК с введением в ее структу-
ру ароматических фрагментов приводит к резкому 
повышению противовирусной активности, указы-
вая тем самым на существенную роль гидрофоб-
ных факторов при взаимодействии сополимеров 
с клетками и вирионами (вирусными частицами). 

Таким образом, наиболее высокую актив-
ность показали сополимеры акриловой кислоты 
с акрилоил-п-аминобензойной кислотой, акри-
лоил-п-аминосалициловой кислотой, акрило-
ил-п-аминофенолом, акрилоил-о-аминобензой-
ной кислотой. Эти сополимеры перспективны 
для дальнейшего изучения. 

Авторы выражают благодарность Д.Н. Разгу-
ляевой, А.М. Клабукову, А.В. Галочкиной, А.В. 
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противовирусной активности образцов. 
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Рис. 2. Спектр ЯМР 1H сополимера натриевой соли 
акриловой кислоты с акрилоиламинобензоатом на-
трия.

Таблица 2. Условия ацилирования ароматических аминов и аминокислот ПАА, растворитель ДМФА. Состав  
и характеристики синтезированных сополимеров (М1 ‒ АК) и (М2 ‒ АКА)

R
Мол. соот-
ношение 

ПАА :  
: R‒NH2

[Ƞ]25 ˚С
в 2 N NaOH,

дл/г

УФ-спек-
троскопия,

λmax

ЯМР 1H 
Противовирусная 

активность против 
герпеса первого типа 

М1 / М2,
мол.%

М1 / М2, 
мол.%

ЦТД50,  
мкг/мл

ЭД50,  
мкг/мл

Анилин (I) 1 : 3 0.22 57 / 43 59 / 41 ˃50 47.38
п-аминофенол (II) 1 : 3 0.29 43 / 57 55 / 45 ˃50 4.5
п-АБК (III) 1 : 3 0.41 61 / 39 60 / 40 ˃50 1.4
п-АСК (IV) 1 : 3 0.45 78 / 22 77 / 23 ˃50 <0.6
о-аминобензойная  
кислота (V) 1 : 3 0.44 86 / 14 77 / 23 ˃50 <0.6

ПАК ‒ (75‒81) × 103 ‒ / ‒ ‒ / ‒ ˃50 ˃50
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Пероксиоксалатная хемилюминесцентная реакция способна эффективно возбуждать фото-
сенсибилизаторы, применяющиеся в тераностике для идентификации и обнаружения раковых 
клеток, за счет активной генерации пероксида водорода в них. Однако субстраты пероксиокса-
латной реакции, представляющие собой ароматические оксалаты, легко гидролизуются в водной 
среде. Солюбилизация в нанореакторы с гидрофобным ядром позволяет существенно повысить 
их стабильность. В настоящей работе мы впервые сравнили эффективность пероксиоксалатной 
реакции в эмульсионных и мицеллярных нанореакторах. Для этого использовали два оксалата: 
высокоактивный бис-(2,4,5-трихлор-6-(фенилоксикарбонил)фенил) оксалат и почти в 15 раз ме-
нее активный оксалат на основе природной аминокислоты L-тирозина (БТЭЭ-оксалат). Иссле-
дуемые оксалаты существенно различались в pKa уходящей группы, цитотоксичности и гидро-
фобности. Включение оксалатов в эмульсионные нанореакторы в обоих случаях увеличило их 
стабильность примерно на два порядка по сравнению с гомогенным раствором ТГФ/вода (4 : 1). 
Однако эмульсии со временем расслаивались вследствие оствальдовского созревания. В отличие 
от эмульсий мицеллы блок-сополимера лактида и этиленгликоля проявляли прекрасную колло-
идную стабильность и обеспечивали низкую скорость гидролиза обоих оксалатов. Активность 
оксалата на основе природной аминокислоты L-тирозина, солюбилизованного в мицеллы, пре-
высила активность бис-(2,4,5-трихлор-6-(фенилоксикарбонил)фенил) оксалата, что указывает на 
избирательность влияния нанореакторов с твердым ядром на эффективность пероксиоксалатной 
хемилюминесцентной реакции. 

DOI: 10.31857/S2308113924040036, EDN: MNDUHU

ВВЕДЕНИЕ
Фотохимические методы и в частности фото-

динамическая терапия активно используются для 
лечения широкого круга онкологических забо-
леваний и гнойных ран. Однако их применение 
для терапии глубокозалегающих опухолей огра-
ничено низкой прозрачностью тканей организма 
[1]. Эти ограничения можно преодолеть, заменив 
энергию источника света химической энергией 
хемилюминесцентных реакций, таких как окис-
ление люминола пероксидом водорода в присут-
ствии ионов Fe2+ [2] или окисление люциферина 
кислородом, катализируемое люциферазой [3]. 

Наиболее перспективными являются системы 
на основе пероксиоксалатной хемилюминесцент-
ной реакции (ПО-реакции). Эта реакция была 
открыта в середине 1960-х годов [4], и к настоя-

щему времени ее механизм подробно исследован  
[5, 6]. ПО-реакция заключается во взаимодействии 
ароматических эфиров щавелевой кислоты с пе-
роксидом водорода в присутствии флуорофора, 
который выступает в качестве активатора, возбу-
ждаясь за счет энергии химической реакции (Схе-
ма 1). Если активатор при возбуждении способен 
переходить в долгоживущее триплетное состоя-
ние, то в ходе ПО-реакции образуется синглетный 
кислород, обладающий высокой токсичностью по 
отношению к клеткам [7, 8]. Этот подход можно 
назвать хемоиндуцированной фотодинамической 
терапией. Поскольку соотношение количества 
света и выход синглетного кислорода, определяю-
щего терапевтический эффект, определяется при-
родой активатора, хемилюминесценция, излучае-
мая в ходе реакции, может быть использована для 
оценки ее эффективности. 
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Использование ПО-реакции в хемоиндуциро-
ванной фотодинамической терапии затруднено 
низкой стабильностью ароматических оксалатов 
в водной среде, вызванной взаимным электро-
ноакцепторным действием двух карбонильных 
групп (pKa (1) = 1.28 [9]) и фенольных заместите-
лей. При введении электроноакцепторных групп 
в ароматическое кольцо этот эффект еще больше 
усиливается, и гидролиз оксалатов протекает в те-
чение десятков секунд, что существенно ограни-
чивает их использование в водных растворах. 

Отсюда вытекает необходимость включения 
оксалата и активатора в гидрофобное ядро нано-
реакторов, защищающих оксалат от воды. В лите-
ратуре описано множество различных нанореак-
торов, обеспечивающих стабилизацию оксалатов 
и высокую чувствительность системы к пероксиду 
водорода. Для проведения ПО-реакции в водной 
среде было предложено использовать твердые на-
ночастицы оксалата и активатора, стабилизиро-
ванные поливиниловым спиртом [10] или плю-
роником F127 [11, 12], эмульсии масел [13, 14], 
диметилфталата [8], мицеллы блок-сополимеров 
капролактона и этиленгликоля [15], а также ли-
посомы [16]. Некоторые системы, например ли-
посомы [16] или червеобразные мицеллы [17], не 
устойчивы и не подходят для большинства окса-
латов из-за высокой гидратированности бисло-
ев. Несмотря на широкое разнообразие предло-
женных нанореакторов, особенности кинетики 
ПО-реакции и ее эффективность в различных ти-
пах нанореакторов до сих пор систематически не 
изучались. Ранее мы показали, что солюбилиза-
ция оксалатов в мицеллах плюроников повышает 
их стабильность в водной среде и эффективность 
хемолюминесценции, что указывает на изме-
нение кинетики ПО-реакции [18]. Этот эффект 
может зависеть от pKa уходящей фенольной груп-
пы оксалата, что было продемонстрировано для 
ПО-реакции в гомогенном растворе [19]. 

В данной работе мы сравнили влияние 
эмульсий диметилфталата, стабилизированных 

плюроником L64, и мицелл сополимеров мо-
нометокси-полиэтиленгликоля (мПЭГ) и поли-
лактида (мПЭГ‒блок‒полилактид) на эффектив-
ность ПО-реакции с участием двух оксалатов. 
Гидрофобные ядра этих нанореакторов обра-
зованы сложными эфирами, однако они суще-
ственно различаются по фазовому состоянию. 
Использованные в работе оксалаты в свою оче-
редь существенно различаются по структуре: 
оксалат на основе природной аминокислоты 
L-тирозина (БТЭЭ-оксалат) не содержит элек-
троноакцепторных групп, а высокоактивный 
бис-(2,4,5-трихлор-6-(пентилоксикарбонил) фе-
нил) оксалат (CPPO), содержит сильные электро-
ноакцепторные заместители в фенольных фраг-
ментах. Поэтому pKa уходящей фенольной группы 
CPPO в 5 раз меньше, чем у БТЭЭ-оксалата. Со-
любилизация CPPO и БТЭЭ-оксалата в эмульсиях 
диметилфталата или мицеллах мПЭГ-блок-поли-
лактида улучшало их стабильность на несколько 
порядков. В эмульсиях БТЭЭ-оксалат проявлял 
в 10 раз меньшую активность, чем CPPO, как 
и в гомогенном растворе ТГФ/вода. В то же время 
солюбилизация в мицеллах мПЭГ-блок-полилак-
тида существенно увеличивала эффективность 
БТЭЭ-оксалата, а эффективность более актив-
ного CPPO оставалось практически неизменной.

ЭКСПЕРЕМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Монометокси-полиэтиленгликоль (5 × 103), 
бис-(2,4,5-трихлор-6-(пентилоксикарбонил) фе-
нил) оксалат N-бензоил-L-тирозин этиловый 
эфир (БТЭЭ) фирмы “Sigma-Aldrich” (США), 
октаноат олова (II) (Sn(Oct)2) и пероксид водо-
рода (ABCR, Германия) применяли без дополни-
тельной очистки. Октаноат олова (II) (Sn(Oct)2) 
использовали в инертной атмосфере. L-лактид 
и D,L-лактид (“Sigma-Aldrich”, США) очищали 
сублимацией в вакууме. Оксалилхлорид (ABCR, 
Германия) перегоняи и хранили в ампулах, за-
паянных в инертной атмосфере. Диметилфталат  
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(“Scharlab”, Испания) очищали перегонкой в ва-
кууме и хранили в инертной атмосфере. Все рас-
творители осушали согласно стандартным мето-
дикам непосредственно перед использованием. 

мПЭГ‒блок‒полилактид синтезировали со-
гласно модифицированной методике, описанной 
ранее [20]. В отожженную круглодонную колбу 
Шленка (50 мл) с мешалкой помещали мПЭГ  
(2 г) и необходимое количество лактида и под-
ключали к вакуумной установке. Смесь нагре-
вали до 130 °C при постоянном перемешивании 
и вакуумировали в течение 10‒15 с, после чего 
заполняли аргоном. После трех циклов вакуу-
мирования‒заполнения аргоном в колбу добав-
ляли рассчитанное количество 1 моль/л раство-
ра Sn(Oct)2 в ТГФ (0.2 экв. к концевым группам 
мПЭГ). Сразу после этого проводили три цикла 
вакуумирование‒заполнение аргоном для удале-
ния следов ТГФ и создания инертной атмосферы. 
Реакцию вели в течение 12 ч при 130 °C. После 
окончания реакции охлажденную смесь раство-
ряли в минимальном количестве ТГФ и осажда-
ли 10-кратным избытком эфира для выделения 
полимера. Осадок собирали с помощью центри-
фугирования (800 × g, 10 мин). Процедуру по-
вторяли трижды, после чего полимер сушили на  
воздухе. 

БТЭЭ-оксалат синтезировали по ранее опи-
санной методике [21].

Эффективность ПО-реакции в нанореакто-
рах оценивали по интегральной интенсивно-
сти испущенного света, который регистрирова-
ли, используя флуориметр (“Hitachi HR-3010”, 
Япония). Реакцию проводили в кварцевой кю-
вете шириной 1 см. Каждый образец содержал  
1 × 10–6 моль оксалата (БТЭЭ-оксалат или CPPO) 
и 0.4 × 10–6 моль перилена, солюбилизован-
ных в нанореакторах одного из двух исследуе-
мых типов. Реакцию проводили в фосфатном 
буферном растворе (PBS – 0.137 моль/л NaCl,  
2.7 × 10–3 моль/л KCl, 0.01 моль/л Na2HPO4,  
1.8 × 10–3 моль/л KH2PO4, pH 7.4) при 37 °C. 
ПО-реакцию инициировали введением 1 мл 
PBS, содержащего 8 × 10–3 моль/л H2O2, конеч-
ная концентрация пероксида водорода в системе 
составляла 4 × 10–3 моль/л. Хемилюминесцент-
ный сигнал регистрировали, используя спектро-
флуориметр “Hitachi HR-3010” с фотоумножи-
телем R928 (“Hamamatsu Photonics”, Япония). 
Для определения интегральной интенсивности 
полученную кривую интегрировали от момента 
начала реакции до времени, соответствующе-
го снижению сигнала до 10% от максимального  
значения. 

Эффективность ПО-реакции в гомогенном 
растворе ТГФ/вода определяли также по инте-
гральной интенсивности излученного света как 

было указано выше. Раствор оксалата и периле-
на в 1.6 мл ТГФ помещали в кювету при 37 °C. 
Реакцию инициировали добавлением раствора  
NaHCO3 0.4 мл 3 × 10–2 моль/л, pH 7.5, содержа-
щего 2 × 10–2 моль/л H2O2. Конечные концентра-
ции для перилена, оксалата и пероксида водорода 
составляли 10–4, 4.5 × 10–5 и 4 × 10–3 моль/л соот-
ветственно. Поскольку эффективность ПО-реак-
ции линейно зависит от концентрации оксалата, 
результаты, полученные для разных систем, были 
пересчитаны на концентрацию субстрата. 

Эмульсии диметилфталата, стабилизирован-
ные плюроником L64, были получены по ранее 
описанной методике [8]. Для этого освобожден-
ный от гидратной воды плюроник L64 (2 мг),  
0.01 мл 0.1 моль/л раствора БТЭЭ-оксалата или 
CPPO в ТГФ, 0.04 мл 0.01 моль/л раствора пери-
лена в ТГФ, 0.01 мл диметилфталата и 0.5 мл PBS 
помещали в кювету и тщательно перемешивали 
для получения эмульсии. ПО-реакцию иниции-
ровали добавлением водной фазы, содержащей 
0.08 мл раствора (0.1 моль/л) пероксида водорода 
и 1.5 мл PBS. 

Для формирования мицеллярных нанореак-
торов к 15 мг необходимого блок-сополимера 
мПЭГ‒блок‒полилактида, растворенного в 0.08 мл  
ТГФ, добавляли 0.046 мл 0.020 моль/л раствора 
оксалата в ТГФ и 0.020 мл 0.01 моль/л раствора 
перилена в ТГФ, после чего тщательно переме-
шивали в течение 5 мин. К полученному раствору 
при перемешивании добавляли 1 мл PBS и пере-
носили в кювету. ПО-реакцию инициировали до-
бавлением 1 мл PBS, содержащего 8 × 10‒4 моль/л 
пероксида водорода.

Для изучения влияния инкубации на эффек-
тивность ПО-реакции эмульсия и мицеллы были 
получены как описано выше, однако объем до-
бавленного буферного раствора к ним был в два 
раза выше. Реакционную смесь помещали в сухой 
термостат (37 °C) на заданный промежуток време-
ни. Затем смесь переносили в кювету и иниции-
ровали ПО-реакцию, добавляя 0.08 мл 0.1 моль/л 
раствора пероксида водорода. 

Наблюдаемые константы скорости гидролиза 
и спада хемилюминесцентного сигнала ПО-реак-
ции получали с помощью нелинейной регрессии 
(экспоненциальная функция), используя про-
граммное обеспечение Origin 8.5. 

Скорость гидролиза оксалата в водных диспер-
сиях нанореакторов и в гомогенном водно-ор-
ганическом растворе определяли напрямую 
с помощью потенциометрического титрова-
ния раствором щелочи, используя автотитратор 
TTT60, оснащенный PHM60 pH-метром с комби-
нированным электродом и автобюреткой ABU80 
(“Radiometer”, Копенгаген). 4 мл 0.15 моль/л рас-
твора KCl помещали в ячейку, pH поддерживали 
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на необходимом уровне (обычно 7.5) и фиксиро-
вали скорость добавления 0.01 моль/л NaOH для 
поддержания постоянного pH в течение заданно-
го промежутка времени при 37 °C. В отсутствие 
реакции, сопровождающейся образованием 
кислоты, полученная кривая отражала фоновый 
процесс поглощения диоксида углерода из ат-
мосферы. Далее в ячейку автотитратора вводили 
свежеприготовленные при 37 °C дисперсии нано-
реакторов и регистрировали кинетику расходова-
ния щелочи, добавляемой для поддержания необ-
ходимого значения pH. 

Корректность измерения констант скорости 
гидролиза, полученных для дисперсий наноре-
акторов, проверяли в гомогенном водно-орга-
ническом растворе (вода/диметилфталат = 3 по 
объему) путем определения общего количества 
щелочи, израсходованной на титрование оксала-
та. Зависимость кинетики гидролиза от pH рас-
твора изучали в той же системе (Дополнительные 
материалы, рис. S2). 

Размер колллоидных частиц измеряли ме-
тодом динамического светорассеяния, исполь- 
зуя гониометр рассеянного лазерного све- 
та “PhotoCor” (“PhotoCor Corp.”, США), осна-
щенный He-Ne-лазером (λ = 633 нм, 15 мВт). 
Автокорреляционную функцию флуктуации ин- 
тенсивности рассеянного света измеряли, ис-
пользуя 288-канальный FotoCor-SP корреллятор 
с логарифмической шкалой времени от 2.5 × 10–8  
до 6800 с. Сбор данных проводили в течение  
5‒20 мин в зависимости от интенсивности рассе-
янного света. Полученные автокорреляционные 
функции анализировали с помощью метода регу-

ляризации, используя программу DynaLS (“Pho-
toCor Corp.”, США) для получения распределе-
ния рассеивающих частиц по коэффициентам 
диффузий. Значения гидродинамического ради-
уса рассчитывали из коэффициентов диффузии, 
используя уравнение Стокса в приближении сфе-
рических частиц. Все измерения проводили при 
постоянной температуре 37 °C. 

Спектры ЯМР 1H записывали на спектроме-
тре “Bruker DRX500” (США) с рабочей частотой 
600.13 МГц. Химический сдвиг частоты калибро-
вали по сигналу остаточных протонов раство-
рителя. Для регистрации спектров исследуемые 
образцы растворяли в CDCl3 при концентра-
ции 60 мг/мл и помещали в стандартные ампу-
лы. Спектры регистрировали при комнатной  
температуре. 

Молекулярную массу и полидисперсность Ð 
полученных полимеров определяли с помощью 
гел-ьпроникающей хроматографии на хрома-
тографе “Altex”, с рефрактометрическим детек-
тором (“Knauer”, Германия) и колонкой Waters 
HR-4 при скорости элюента 1 мл/мин, используя 
ТГФ в качестве растворителя. Для анализа бра-
ли растворы полимеров в ТГФ с концентрацией 
10 мг/мл. В каждом эксперименте строили ка-
либровочную зависимость времени удержива-
ния стандартных образцов полиэтиленгликоля 
от логарифма их молекулярных масс. Калибро-
вочная зависимость описывалась полиномом 
третьей степени и использовалась для расчета 
моментов распределения синтезированных блок- 
сополимеров.

Таблица 1. Структура и некоторые свойства исследуемых оксалатов

Структурная формула pKa фенольной 
группы

Цитотоксичность
IC50 × 10‒6, моль/л [21]

LogP октанол/
вода оксалатов
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C2H5O

БТЭЭ-оксалат

10.0* 0.152 ± 0.032 5.7 ± 0.82**

O O

Cl

Cl Cl

O

O
OO

Cl

ClCl

O

O

CPPO

4.5** 0.055 ± 0.005 10.4 ± 0.82**

* Экспериментальные значения. 

** Значения, рассчитанные с помощью программного обеспечения ACD Labs. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Гомогенные водно-органические растворы 
оксалатов (система сравнения)

Поскольку химическая структура оксалатов 
сильно влияет на эффективность ПО-реакции 
[19, 26], в данной работе мы использовали два 
оксалата, сильно различающиеся по гидрофоб-
ности и pKa фенольной группы (табл. 1). Один из 
них, БТЭЭ-оксалат, является производным при-
родной аминокислоты L-тирозина и проявляет 
значительно более низкую цитотоксичность (вы-
сокое значение IC50) чем второй, CPPO [21].

Активность оксалатов в ПО-реакции и ре-
акции гидролиза, как и их кинетические харак-
теристики, может быть количественно оценена 
в простой и надежной системе сравнения – го-
могенном растворе ТГФ/вода. В данном случае 
система сравнения служит реперной точкой для 
исследования влияния нанореакторов на проте-
кание ПО-реакции. При этом CPPO и БТЭЭ-ок-
салат образуют истинные растворы в смеси ТГФ/
вода. Интегральная интенсивность хемилюми-
несценции ПО-реакции (эффективность реак-
ции) и время затухания хемилюминесцентного 

сигнала в случае CPPO были примерно на поря-
док выше, чем для БТЭЭ-оксалата в той же кон-
центрации (рис. 1а). В 15 раз более высокая эф-
фективность CPPO, определенная в настоящей 
работе, полностью согласуется с данными, полу-
ченными в предыдущих работах [19, 22]. Данный 
эффект, очевидно, связан с наличием электроно-
акцепторных заместителей (три атома хлора и кар-
боксипентильная группа) в фенольном кольце 
CPPO. Вероятно, эти заместители способствуют 
образованию промежуточного продукта 1,2-ди-
оксетандиона, в то время как менее активные ок-
салаты образуют монозамещенный интермедиат, 
который легко переходит в неактивные формы, 
не способные окислять активатор по механизму  
CIEEL [23, 24].

Кинетику ПО-реакции часто описывают 
сложными схемами [24, 25], которые учитывают 
множество промежуточных продуктов, способ-
ных окислять активатор по CIEEL-механизму. 
Поскольку в данном случае нас интересует стадия 
циклизации и параллельная ей стадия гидролиза, 
здесь мы ограничимся простейшей кинетической 
схемой для описания кинетики ПО-реакции в си-
стеме сравнения (Схема 1). Кинетика испускания 
света согласно этой схеме описывается следую-
щим уравнением:
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где концентрация оксалата определена как [Ox]0, 
пероксида водорода [H2O2]0, активатора [A] и ло-
кальная концентрация воды [H2O]; k1 – константа 
скорости циклизации, приводящая к образова-
нию 1,2-диоксетандиона, k2 – константа скорости 

разложения 1,2-диоксетандиона с образованием 
активатора в возбужденном состоянии, k3 – кон-
станта скорости гидролиза оксалата; ϕ – кванто-
вый выход люминесценции активатора, Φ – кван-
товый выход образования 1,2-диоксетандиона.
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Рис. 1. Кинетика ПО-реакции (a) и гидролиза (б) БТЭЭ-оксалата (1) и CPPO (2) в системе ТГФ/вода при концен-
трации оксалатов 4.5 × 10–5 моль/л, перилена 1 × 10–4 моль/л, H2O2 4 × 10–4 моль/л; Т = 37 °C.
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В приведенном уравнении первая экспонента 
с положительным предэкспотенциальным мно-
жителем соответствует убывающей ветви кине-
тической кривой на рис. 1а и отражает супер-
позицию стадий циклизации и гидролиза, в то 
время как вторая экспонента с отрицательным 
предэкспотенциальным множителем соответ-
ствует возрастающей ветви и связана со стадией 
обратимого электронного обмена по механизму 
CIEEL [25]. Максимум интенсивности в большей 
степени определяется произведением концен-
траций реагентов, входящим в предэкспоненци-
альный множитель, а также квантового выхода  
реакции ϕ.

Снижение хемилюминесцентного сигнала 
в случае CPPO описывалось кинетикой псев-
до-первого порядка с наблюдаемой константой 
0.067 ± 0.002 с–1 (kd = k1 × [H2O2] + k3 × [H2O]). 
В случае БТЭЭ-оксалата константа была в 13 раз 
выше – 0.85  ±  0.06 с–1. Эти результаты хорошо 
согласуются с работой [26], в которой было про-
демонстрировано влияние стерического факто-
ра на активность оксалатов. Несмотря на разли-
чия в pKa уходящих групп – тирозина, в случае 
БТЭЭ-оксалата, и 2,4,5-трихлор-6-(пентилкар-
бокси)фенола – в случае CPPO (табл. 1), наличие 
заместителей в орто-положении фенола в случае 
CPPO значительно затрудняет его участие в реак-
циях нуклеофильного замещения, что проявляет-
ся в снижении наблюдаемой константы.

Гидролиз оксалатов исследовали путем реги-
страции кинетических кривых ПО-реакции после 
инкубирования оксалата и перилена в смеси ТГФ/
вода. Снижение концентрации оксалата в раство-
ре также подчинялось кинетике псевдопервого 
порядка (Схема 1). В уравнении (1) только пре-
экспоненциальный множитель содержит концен-
трацию оксалата [Ox]0, поэтому данный параметр 
определяет максимальную интенсивность и инте-
гральную эффективность ПО-реакции, не влияя 
на наблюдаемую константу скорости.

Действительно, максимум интенсивности 
уменьшался экспоненциально, в то время как 
наблюдаемая константа скорости не изменялась 
после предварительной инкубации в системе 
ТГФ/вода (Дополнительные материалы, рис. S3).  
Снижение интегральной интенсивности отлич-
но описывалось уравнением первого порядка  
(рис. 1б). Наблюдаемая константа скорости ги-
дролиза для CPPO составила 0.041 ± 0.003 с‒1, в то 
время как для БТЭЭ-оксалата 0.062 ± 0.002 с-1. Эти 
значения позволяют количественно оценить ста-
бильность CPPO и БТЭЭ-оксалата в рассматри-
ваемой системе. Подобное различие в скорости 
гидролиза сообщалось ранее для бис-(4-нитрофе-
нилоксалата) и бис-(2,4-динитрофенилоксалата), 
как и для других сложных эфиров [28]. 

Мы также оценили константу скорости цикли-
зации k1 × [H2O2], вычитая наблюдаемую кон-
станту гидролиза из константы спада хемилюми-
несцентного сигнала. Оказалось, что константа 
циклизации для CPPO составила 0.024 ± 0.005 с–1, 
тогда как для БТЭЭ-оксалата она была примерно 
в 30 раз выше, 0.78 ± 0.06 с–1.

Таким образом, CPPO характеризовался не-
много большей стабильность по отношению 
к гидролизу и обладал в 15 раз большей эффек-
тивностью по сравнению с БТЭЭ-оксалатом 
в гомогенной системе ТГФ/вода. Эти свойства 
делают CPPO наиболее подходящим для исполь-
зования в гомогенной системе, для которых он 
и был создан [29].

Эмульсионные нанореакторы на основе 
диметилфталата и плюроника L64

Диметифталат является одним из лучших рас-
творителей для различных оксалатов [30]. Его 
эмульсии в воде, стабилизированные плюрони-
ком L64, обладают рядом полезных свойств для 
использования в качестве нанореакторов для 
полимерных оксалатов [8]. Потенциал примене-
ния эмульсии диметилфталата для стабилизации 
низкомолекулярных оксалатов – БТЭЭ-оксалата 
и CPPO был изучен в данной работе. 

При солюбилизации оксалатов в эмульсии 
диметилфталат/плюроник L64 в обоих случаях 
эффективность ПО-реакции возрастала в 3‒4 ра- 
за. При этом эффективность CPPO была все еще 
выше, чем БТЭЭ-оксалата (рис. 2а). Однако раз-
личие между эффективностями была меньше  
(10 раз), чем в гомогенной системе ТГФ/вода  
(15 раз). Спад хемилюминесцентного сигнала су-
щественно замедлился для обоих оксалатов. На-
блюдалось замедление в 30 и 1900 раз для CPPO 
и БТЭЭ-оксалата соответственно по сравнению 
с гомогенным раствором ТГФ/вода. Таким обра-
зом, константа затухания сигнала хемилюминес-
ценции в эмульсионных нанореакторах составила 
(0.45 ± 0.03) × 10–3 с‒1 для БТЭЭ-оксалата, что бо-
лее чем на порядок меньше по сравнению с CPPO 
(0.19 ± 0.03) × 10–2 с‒1.

Обе кинетические кривые (рис. 2а), соответ-
ствующие БТЭЭ-оксалату и CPPO, имели скач-
кообразный рост интенсивности, за которым сле-
довало плавное повышение вплоть до максимума. 
Быстрая часть кривой предположительно соот-
ветствует фракции оксалата, которая по какой-то 
причине не была солюбилизована или осталась на 
поверхности эмульсионных капель. Стоит отме-
тить, что максимальная интенсивность испуска-
емого света в гомогенном растворе достигалась за 
1‒2 с для обоих оксалатов, в то время как в эмуль-
сии диметилфталат/L64 это время составило  
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600 и 300 с для CPPO и БТЭЭ-оксалата соответ-
ственно (ср. рис. 1а и 2а). Это наблюдение указы-
вает на существенное замедление стадии CIEEL 
(Схема 1), характеризующейся константой скоро-
сти k2 × [A]. 

Причины замедления стадии химического 
возбуждения до конца не ясны. Снижение ло-
кальной концентрации активатора в эмульсии 
по сравнению с гомогенным раствором ТГФ/
вода маловероятно, поскольку перилен гораздо 
лучше растворяется в гидрофобном диметилфта-
лате, чем в воде. Однако известно, что скорость 
CIEEL существенно зависит от полярности среды 
[31]. В связи с этим уменьшение диэлектрической 
проницаемости окружения 1,2-диоксентандиона, 
по-видимому, может являться причиной медлен-
ного достижения максимума интенсивности хе-
милюминесценции в эмульсионных нанореакто-
рах. 

Наблюдаемые константы скорости снижения 
эффективности хемилюминесценции составили 
(0.57 ± 0.06) × 10–3 с–1 для CPPO и (0.74 ± 0.08) ×  
× 10–3 с–1 для БТЭЭ-оксалата (рис. 2б), что со-
ответствует замедлению гидролиза оксалатов на 
два порядка при их солюбилизации в эмульсии. 
Однако при таких значениях констант гидролиза 
скорость затухания хемилюминесценции, явля-
ющаяся суммой скоростей гидролиза и циклиза-
ции, окажется больше, чем скорость гидролиза. 
Мы предположили, что это может быть вызвано 
разрушением эмульсии, вызванным оствальдов-
ским старением. Действительно, мутность эмуль-
сий, измеренная при 600 нм, уменьшалась со 
временем из-за увеличения размера частиц и их 
осаждения (рис. 2в). Данный процесс укорял-
ся при солюбилизации оксалатов. Это означает, 
что низкомолекулярные оксалаты дестабилизи-
руют эмульсию, ускоряя ее старение. В случае 

БТЭЭ-оксалата дестабилизация была более выра-
женной, в результате чего наблюдаемая константа 
скорости гидролиза была выше. Поскольку имен-
но оксалат дестабилизирует систему, протекание 
ПО-реакции должно способствовать некоторой 
стабилизации системы за счет расходования ок-
салата, что приводит к более низкой кажущейся 
константе скорости затухания хемилюминесцен-
ции. Уменьшение интегральной эффективности 
во время инкубации, судя по всему, было вызвано 
в основном созреванием эмульсии, в то время как 
истинные константы скорости гидролиза для обо-
их оксалатов, по-видимому, значительно ниже. 

Таким образом, эмульсия диметилфталата, 
стабилизированная плюроником L64, существен-
но увеличивает стабильность оксалатов по отно-
шению к гидролизу. Однако из-за плохой колло-
идной стабильности эта система не может быть 
использована для хемоиндуцированной фотоди-
намической терапии. 

Мицеллярные нанореакторы на основе  
блок-сополимера мПЭГ‒полилактид

Синтез и мицеллообразование сополимеров 
мПЭГ-блок-полилактид. Мы предположили, что 
мицеллы с ядром на основе сложных полиэфиров 
могли бы стать эффективными нанореакторами 
для ПО-реакции, так как большинство аромати-
ческих оксалатов хорошо растворяются в слож-
ных эфирах. Поэтому мы синтезировали две се-
рии блок-сополимеров лактида и этиленгликоля, 
различающиеся оптической чистотой блоков 
полилактида, формирующих гидрофобное ядро 
нанореактора. Степень полимеризации лактида 
варьировалась в пределах от 5 до 80 повторяю-
щихся звеньев, массовая доля лактидного блока 
в сополимере изменялась при этом от 0.15 до 0.65 
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Рис. 2. Кинетика испускания хемилюминесценции в ходе ПО-реакции (a) и гидролиза (б) БТЭЭ-оксалата (1)  
и CPPO (2) в эмульсии диметилфталат/плюроник L64, содержащей 5 мг/мл диметилфталата, 1.25 мг/мл плюроника 
L64, 4.5 × 10–3 моль/л одного из оксалатов, 1 × 10–4 моль/л перилена и 4 × 10–4 моль/л H2O2, PBS, 37 °C; в ‒ измене-
ние мутности при 600 нм чистой эмульсии (1), эмульсии с 1 × 10–4 моль/л перилена и 4.5 × 10–4 моль/л CPPO (2),  
и с 4.5 × 10–4 моль/л БТЭЭ-оксалата (3).
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(табл. 2). Сополимеры были охарактеризованы 
с помощью спектроскопии ЯМР 1H и гель-про-
никающей хроматографии. Дисперсность Ð по-
лученных сополимеров варьировала от 1.4 до 1.8.

Степень полимеризации блока поли-L-лак-
тида изменялась от 14 до 61, а сополимеры D,L-
лактида содержали от 5 до 80 звеньев гидрофоб-
ного блока. Варьирование длины гидрофобного 
блока сополимеров позволило оценить его влия-
ние на стабилизацию оксалатов и на протекание 
ПО-реакции в водном растворе.

Поскольку полилактид совершенно не раство-
рим в воде, сополимеры мПЭГ‒бло‒поли-L-лак-
тид формируют мицеллы в водных растворах [32, 
33]. Результаты динамического светорассеяния 
показали, что водные дисперсии всех сополи-
меров содержат два типа частиц с разными ко-
эффициентами диффузии (рис. 3а). “Быстрые” 
агрегаты составляли основную долю частиц. Их 
коэффициент диффузии соответствовал мицел-
лам с радиусом 30‒50 нм. “Медленная” фракция 
с размером около 150‒300 нм давала всего не-
сколько процентов от общей интенсивности рас-
сеяния.

Учитывая нелинейную зависимость интенсив-
ности рассеивания от размера частиц, определен-
ных с помощью светорассения, распределение 
было пересчитано с учетом объема рассеивающих 
частиц (рис. 3б). В этом случае наблюдался только 
один пик, средний размер которого немного уве-
личивался с ростом степени полимеризации по-
лилактидного блока (рис. 3в).

Образование крупных частиц в водных дис-
персиях сополимеров мПЭГ‒блок‒поли-L-лак-
тид ранее уже наблюдалось [34]. Фракция частиц 
с размером от 150 до 300 нм представляет собой 
мицеллярные агрегаты, а не индивидуальные ми-
целлы. Причем объем этих агрегатов не составляет 
существенную долю от объема всех частиц. Таким 

образом, кажется маловероятными, что мицелляр-
ные агрегаты влияют на свойства дисперсии. 

Средний гидродинамический диаметр ос-
новной фракции мицелл сополимеров мПЭГ‒
блок‒поли-L-лактид увеличивается параллельно 
с ростом массовой доли полилактидного блока ω 
с 30 нм при ω = 22% до 40 нм при ω = 65%. Эти 
изменения пропорциональны кубическому кор-
ню массы полилактидного блока (рис 3в), что 
согласуется с ранее опубликованными данными  
[32, 35–37]. Рацемический мПЭГ‒блок‒по-
ли-D,L-лактид демонстрировал немного другую 
картину. Размер мицелл сополимеров мПЭГ‒
блок‒поли-D,L-лактид изменялся с увеличени-
ем степени полимеризации гидрофобного блока 
с 5 до 28 (30 нм), но резко возрастал (примерно 
в 1.7 раз) при переходе к полимеру, содержащему 
65  мас. % гидрофобного блока (около 80 повто-
ряющихся звеньев). Этот результат также согласу-
ется с ранее опубликованными работами [32–37].

Влияние мицеллярных нанореакторов на кине-
тику ПО-реакции и стабильность оксалатов по от-
ношению к гидролизу. Для солюбилизации обоих 
оксалатов в мицеллах сополимеров мПЭГ‒блок‒
поли-L-лактид использовали метод нанопре-
ципитации как описано в Экспериментальной 
части. При этом кинетика ПО-реакуии двух ок-
салатов в мицеллах лактида и этиленоксида су-
щественно отличалась (рис. 4а). Константа спа-
да для CPPO составляла (0.11 ± 0.01) × 10–2 с–1, 
а максимум интенсивности хемилюминесценции 
был в 60 раз ниже, чем в гомогенном растворе  
ТГФ/вода. В результате чего интегральная интен-
сивность ПО-реакци оставалась практически не-
изменной при включении CPPO в мицеллярные 
нанореакторы.

Кинетическая кривая ПО-реакции для 
БТЭЭ-оксалата в мицеллах сополимера мПЭГ‒
блок‒поли-L-лактид61 в свою очередь имела два 

Таблица 2. Молекулярно-массовые характеристики синтезированный блок-сополимеров мПЭГ87‒блок‒поли-
лактид, мПЭГ87 (Mn = 3.8 × 103, Đ = 1.24). 

Полилактидный блок Массовая доля лактидного блока ω Mn × 10‒3 (ЯМР/ ГПХ) Đ
мПЭГ87‒блок‒поли-L-лактид

L-лактид14 0.23 4.9/4.8 1.62
L-лактид36 0.41 6.5/6.4 1.72
L-лактид51 0.55 8.4/7.5 1.83
L-лактид61 0.64 10.7/8.2 1.77

мПЭГ87‒блок‒поли-D,L-лактид
D,L-лактид5 0.14 4.2/ 4.2 1.42
D,L-лактид18 0.29 4.8/5.1 1.40
D,L-лактид28 0.42 5.5/5.9 1.73
D,L-лактид80 0.65 8.1/9.6 1.60
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максимума (или максимум и плечо) хемилюми-
несценции (рис. 4а, кривая 1), причем они оба 
были выше кинетической кривой CPPO (рис. 4а, 
кривая 2). Максимум интенсивности уменьшил-
ся примерно на порядок, принимая во внимание 
разницу в концентрации оксалатов, в то время 
как время протекания ПО-реакции увеличи-
лось в 300 раз (константа скорости уменьшилась 
с 0.86 ± 0.06 с‒1 в системе ТГФ/вода до (27 ± 4) ×  
× 10‒4 с‒1 в мицеллах). В результате интегральная 
интенсивность хемилюминесценции БТЭЭ-ок-
салата в мицеллах сополимеров мПЭГ‒блок‒по-
ли-L-лактид61 была примерно в 20 раз выше, чем 
в системе сравнения (рис. 1а, кривая 1; рис. 4а, 
кривая 1). Таким образом, помещение БТЭЭ-ок-
салат в мицеллы с ядром из полилактида приво-
дит к значительно более выраженному увеличе-
нию эффективности ПО-реакции, чем в случае 
эмульсий диметилфталата.

Кинетика гидролиза в мицеллярных нанореак-
торах на основе мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид. На 
рис. 4б приведены кинетики гидролиза БТЭЭ-ок-
салата (кривая 1) и CPPO (кривая 2) в мицеллах 
сополимеров мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид61. При 
инкубации мицеллярных нанореакторов в водной 
среде “высокоактивная” фракция БТЭЭ-оксала-
та расходовалась быстрее, при этом кинетика ис-
пускания света в ходе ПО-реакции описывалась 
простейшей моделью с единственной разностью 
экспонент. 

Линеаризация кинетики гидролиза БТЭЭ-ок-
салата демонстрирует наличие двух фракций со-
любилизованного оксалата, характеризующихся 
разной стабильность по отношению к воде. Ги-
дролиз менее стабильной фракции (рис. 4б, кри-
вая 1) протекал с константой скорости (0.8 ± 0.1) ×  
× 10–3 с–1, в то время как константа скорости ги-
дролиза более стабильной фракции была пример-
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Рис. 3. Анализ мицелл сополимеров мПЭГ‒блок‒полилактид методом динамического светорассеяния. Распре-
деление мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид14 (1), мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид36 (2), мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид51 (3)  
и мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид61 (4) по интенсивности (а) и по объему (б); в ‒ изменения в значении гидродинами-
ческого радиуса мицелл мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид (1) и мПЭГ‒блок‒поли-D,L-лактид (2). 
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но в 5 раз меньше ‒ (0.16 ± 0.07) × 10–3 с–1. При-
чем доля более стабильной фракции составляла 
порядка 0.44. Таким образом, солюбилизация 
БТЭЭ-оксалата приводит к более сложной кине-
тике и примерно в 400 раз повышает его стабиль-
ность по отношению к гидролизу (в случае ста-
бильной фракции). 

Солюбилизация СРРО в мицеллах сополиме-
ра мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид61 также приводит 
к образованию двух форм, различающихся по 
скорости реакции с пероксидом водорода. При 
этом активная фракция не оказывает никакого 
влияния на кинетику гидролиза, которая соот-
ветствовала первому порядку и характеризова-
лась константой скорости (0.77 ± 0.05) × 10–3 с–1 

 (рис. 4б, кривая 2).
 Скорость гидролиза оксалата была опреде-

лена в независимых экспериментах с помощью 
потенциометрического титрования по скорости 
образования кислоты при поддержании посто-
янного значения pH 7.5. Нагруженные оксалатом 
мицеллы помещали в ячейку и регистрировали 
изменение во времени количества щелочи, тре-
буемой для нейтрализации образующейся при ре-
акции кислоты. Количество затраченной щелочи 
использовали для расчета доли гидролизованно-
го оксалата (рис. 5, кривая 1, левая ось ординат). 
Вычитая полученное значение из единицы, была 
определена доля непрореагировавшего оксала-
та (рис. 5, кривая 2, правая ось ординат). Кине-
тика гидролиза БТЭЭ-оксалата (рис. 5а) и CPPO  
(рис. 5б) хорошо согласуется с данными о сни-
жении интегральной интенсивности хемилюми-
несценции, показанной на рис. 4б (рис 5, светлые 
точки). Более того, присутствие двух фракций 
солюбилизованного БТЭЭ-оксалата с разной ста-
бильностью по отношению к гидролизу проявля-

ется и в кинетике гидролиза, полученной с помо-
щью потенциометрического титрования. Кривая 2  
на рис. 5а описывается биэкспоненциальной 
функцией с соотношением экспонент примерно 
1 к 1, что согласуется с данными, полученными 
при измерении остаточной интегральной интен-
сивности хемилюминесценции. 

Влияние степени полимеризации лактидного бло-
ка. Варьирование степени полимеризации лактид-
ного блока сильно влияло на интенсивность хеми-
люминесценции БТЭЭ-оксалата в мицеллярных 
нанореакторах (рис. 6). Увеличение степени поли-
меризации блока молочной кислоты в серии сопо-
лимеров при их постоянной молярной концентра-
ции 0.75 × 10–3 моль/л приводило к постепенному 
росту интегральной интенсивности хемилюми-
несценции в мицеллярных системах с БТЭЭ-ок-
салатом. Вероятно, это указывает на увеличение 
эффективности солюбилизации субстрата в по-
лимерных мицеллах с увеличением длины гидро-
фобного блока. Интересно, что сополимеры ра-
цемической смеси лактидов при схожих степенях 
полимеризации демонстрировали немного мень-
шее сродство к БТЭЭ-оксалату (рис. 6, кривая 2). 
Учитывая склонность мПЭГ‒блок‒поли-L-лак-
тида к кристаллизации даже в форме мицелл [32, 
37], можно предположить, что более упорядочен-
ное ядро мицелл сополимеров оптически чистого 
мПЭГ‒блок‒поли-L-лактида обеспечивает более 
эффективное включение оксалата.

Рост эффективности ПО-реакции с увели-
чением объема гидрофобной фазы в растворе 
блок-сополимера позволяет предположить, что 
солюбилизация оксалата в мицеллах увеличи-
вается с ростом гидрофобного блока. Анализ 
размеров самого короткого блок-сополимера 
мПЭГ87‒блок‒поли-L-лактид14 (ω = 0.23, раз- 

−0.7

−1.4

−2.1

I, у.е.

0

1.2

2.4

3.6

0 700 1400 2100 2800

0 1000 2000

44%

3000 4000 5000 6000
(б)(а)

1

1
2

1

22

Время, с ln(Q/Q0)

Время, с

Рис. 4. Кинетика испускания хемилюминесценции в течение ПО-реакции (a) и гидролиза (б) для БТЭЭ-оксала-
та (1) и CPPO (2) в мицеллах сополимеров мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид61 при концентрации полимера 7.5 мг/мл,  
4.5 × 10–4 моль/л каждого оксалата, 1 × 10–4 моль/л перилена и 4 × 10–4 моль/л H2O2, PBS, 37 °C.
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мер незаполненных мицелл порядка 30 нм) с по-
мощью динамического светорассеяния позволил 
установить, что после включения БТЭЭ-окса-
лата и перилена образуется два типа частиц со 
средним гидродинамическим диаметром поряд-
ка 30 и 400 нм. Мы предположили, что 400 нм ча-
стицы представляют собой агрегаты выпавшего 
в осадок БТЭЭ-оксалата. Это означает неполную 
солюбилизацию субстрата в мицеллах мПЭГ87‒
блок‒поли-L-лактид14. Напротив, размер ми-
целл мПЭГ87‒блок‒поли-L-лактид61 с боль-
шим гидрофобным блоком не изменялся после 
включения в них тех же количеств субстратов. 
Это указывает на полное включение субстратов 
в мицеллы с сополимеров с достаточно большим 
гидрофобным блоком. Это является причиной 
существенно более высокого сигнала интенсив-
ности ПО-реакции в мицеллах мПЭГ87‒блок‒
поли-L-лактид61 (ω = 0.64), по сравнению 
с менее гидрофобным мПЭГ87‒блок‒поли-L- 
лактид14.

 Таким образом, включение оксалатов и акти-
ватора в эмульсии и мицеллярные нанореакторы 
замедляет гидролиз оксалатов и стадию циклиза-
ции в ПО-реакции (рис. 7а). Это может быть след-
ствием как уменьшения локальной концентрации 
пероксида водорода и воды, так и константы ги-
дролиза из-за дестабилизации переходного со-
стояния в неполярном окружении [38].

В то же время соотношение хемилюминесцент-
ной эффективности высокоактивного (CPPO) 
и низкоактивного (БТЭЭ-оксалат) оксалата, ко-
торое для гомогенной системе ТГФ/вода равно 
15, уменьшается до 10 в эмульсионных нано-
реакторах с жидким гидрофобным ядром (рис. 

7б). Солюбилизация этих оксалатов в мицелляр-
ных нанореакторах мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид 
с псевдотвердым гидрофобным ядром приводило 
к резкому уменьшению этого соотношения, при-
чем эффективность хемилюминесценции обоих 
оксалатов становилась практически идентичной. 
Такой эффект нельзя объяснить изменением ско-
ростей гидролиза или циклизации. Поэтому, мы 
предположили, что твердый нанореактор влияет 
на эффективность образования 1,2-диоксетанди-
она (Φ в равенстве (1)) в ходе реакции циклиза-
ции. Оксалаты, содержащие фенолы с электроно-
акцепторными заместителями, которые являются 
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хорошей уходящей группой (например, CPPO), 
легко образуют диоксетановый цикл по согла-
сованному механизму, предложенному в работе 
[39]. Напротив, малоактивные оксалаты склон-
ны к образованию вместо 1,2-диоксетандиона 
частично замещенных 2-диоксанонов, которые 
не могут эффективно возбуждать активатор. Мы 
предполагаем, что твердое гидрофобное ядро ми-
целл сополимеров мПЭГ‒блок‒поли-L-лактид 
способствует образованию 1,2-диоксетандиона 
в случае низкоактивных оксалатов.

Увеличение эффективности стадии хими-
ческого возбуждения активатора ПО-реакции 
в неполярной среде по сравнению с водными рас-
творами хорошо известно, хотя его причины до 
конца не понятны [40]. В настоящей работе впер-
вые раскрывается роль природы оксалата в уве-
личении эффективности хемилюминесценции за 
счет изменения полярности его окружения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Включение малоактивного БТЭЭ-оксалата 
на основе L-тирозина и высокоактивного CPPO 
в гидрофобное ядро эмульсии диметилфталата, 
стабилизированного плюроником L64 и мицел-
лы сополимера мПЭГ87‒блок‒поли-L-лактид61 
замедляет скорость гидролиза примерно на два 
порядка по сравнению с гомогенным раствором 
ТГФ/вода (4 : 1). Константа скорости реакции 
с пероксидом водорода также уменьшилась на 
один‒два порядка.

Соотношение интегральных интенсивностей 
хемилюминесценции обоих оксалатов, разли-

чающихся по активности, немного снижалось 
в эмульсионных нанореакторах, и резко умень-
шалось при переходе к мицеллярным нанореак-
торам, содержащим полукристаллический или 
стеклообразный полимеры при физиологической 
температуре. Оказалось, что мицеллы блок-со-
полимера L-лактида и ПЭГ повышают эффек-
тивность малоактивного оксалата по сравнению 
с высокоактивным. Этот эффект вряд ли может 
быть объяснен изменением констант скорости 
гидролиза или циклизации и, очевидно, связан 
с изменением эффективности образования высо-
коэнергетического интермедиата 1,2-диоксетан-
диона в случае менее активного БТЭЭ-оксалата. 
Эффективность хемилюминесценции БТЭЭ-ок-
салата в мицеллах увеличивалась с повышени-
ем степени полимеризации гидрофобного блока 
лактида. При этом БТЭЭ-оксалат, солюбилизо-
ванный в мицеллах сополимеров мПЭГ‒блок‒по-
ли-L-лактид, проявляет более высокую ак-
тивность в ПО-реакции, чем при включении 
в мицеллы мПЭГ‒блок‒поли-D,L-лактид с такой 
же массой гидрофобного блока.

Авторы выражают благодарность Е.М.Буды-
ниной (МГУ) за помощь в анализе образцов ме-
тодом ЯМР-спектроскопии. 

Работа выполнена при финансовой поддерж-
ке Российского научного фонда (проект 23-23-
00119).
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С помощью подхода “прививка через” в водной среде синтезированы альтернантные ци-
линдрические полимерные щетки. Макромономерами служили поли-2-этил-2-оксазолин 
и поли-2-изопропил-2-оксазолин, содержащие в качестве концевых групп остатки винилбензола 
и N-замещенного малеимида. Макромономеры с молекулярной массой (4.3–4.7) × 103 получе-
ны методом катионной полимеризации с раскрытием цикла 2-алкил-2-оксазолинов с примене-
нием инициаторов 4-хлорметилстирола и 4-малеимидобензолсульфонилхлорида. Полимерные 
щетки получены сополимеризацией макромономеров в растворе хлорбензола при температуре 
70 °C и инициировании динитрилом азобисизомасляной кислоты, а также в водных растворах 
в условиях окислительно-восстановительного инициирования под действием персульфата калия 
и сульфата железа(II) в присутствии восстановителя гидросульфита натрия. Определена относи-
тельная активность полиоксазолиновых макромономеров по методу Майо‒Льюиса при их сопо-
лимеризации в растворе хлорбензола: r1 = 0.015 и r2 = 0.115. Рассмотрена возможность полимери-
зации в водных растворах при пониженных (3 °C) и повышенных (75 °C) значениях температуры. 
Молекулярно-массовые и гидродинамические характеристики полимерных щеток определены 
методами гель-проникающей хроматографии, статического и динамического рассеяния света. 
Образцы альтернантных полимерных щеток характеризуются массами (15‒52) × 103 и узким мо-
лекулярно-массовым распределением 1.32–1.66. Температура фазового разделения в водных рас-
творах для исследованных полимерных щеток находится в диапазоне 33°–39 °C.

DOI: 10.31857/S2308113924040044, EDN: MNDEGP

ВВЕДЕНИЕ

Амфифильные полимерные щетки пред-
ставляют собой уникальный класс разветвлен-
ных полимеров с гидрофобной основной цепью 
и водорастворимыми боковыми цепями, которые 
активно применяют в биомедицине, катализе, 
а также при создании функциональных покрытий 
и умных полимерных материалов [1]. В последние 
десятилетия синтез амфифильных полимерных 
щеток стал предметом интенсивного изучения, 
что обусловлено их многообещающими свойства-
ми и широкими возможностями для модифика-
ции, в том числе с целью получения термо- и pH-
чувствительных полимерных материалов [2–4]. 

Одним из распространенных методов синтеза 
амфифильных полимерных щеток можно назвать 
радикальную полимеризацию макромономеров, 

в частности с применением контролируемых ме-
тодов радикальной полимеризации [5–7]. При 
этом полимеризация макромономеров по ради-
кальному механизму может проводиться в водных 
средах [8], что позволяет значительно упростить 
процесс производства подобных полимерных ма-
териалов и снизить объемы выделяемых в про-
цессе синтеза опасных отходов, что отвечает ос-
новным принципам “зеленой химии”. Основным 
требованием, предъявляемым к макромономе-
рам, в этом случае является их достаточная водо-
растворимость. Среди водорастворимых полиме-
ров в настоящее время внимание исследователей 
привлекают поли-2-алкил-2-оксазолины, обла-
дающие выдающимися свойствами, такими как 
амфифильность, термочувствительность и био-
совместимость [9, 10]. Боковые цепи поли-2-ал-
кил-2-оксазолинов в полимерных щетках могут 
значительно улучшать взаимодействие полиме-
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ров с биологическими системами, что открывает 
новые перспективы для их использования в меди-
цине. Получение амфифильных полимерных ще-
ток на основе поли-2-алкил-2-оксазолинов также 
активно изучается [11]. 

В настоящей работе рассматривается возмож-
ность синтеза альтернантных полимерных щеток 
с чередующимися боковыми поли-2-алкил-2-ок-
сазолиновыми цепями путем радикальной сопо-
лимеризации поли-2-алкил-2-оксазолиновых ма-
кромономеров в водной среде.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Материалы и методы

2-Этил-2-оксазолин (99%, “Sigma-Aldrich”, 
Германия) перегоняли над гидридом кальция. 
2-Изопропил-2-оксазолин получали по извест-
ной методике [12], затем перегоняли над гидри-
дом кальция. Ацетонитрил (99%, “Криохром”, 
Россия) дважды перегоняли над пятиокисью 
фосфора. N-(4-хлорсульфонилфенил)малеимид 
получали по известной методике [13]. 4-Винил-
бензилхлорид (98%, “Sigma-Aldrich”, Германия), 
N-фенилмалеимид (99%, “Реахим”, Россия), ди-
нитрил азобисизомасляной кислоты (99%, “Реа-
хим”, Россия), персульфат калия (99%, “Реахим”, 
Россия), сульфат железа (99%, “Вектон”, Рос-
сия), гидросульфит натрия (99%, “Реахим”, Рос-
сия), гексаметилдисилоксан (99.5% NMR grade, 
“Aldrich”, США) использовали без предвари-
тельной очистки. Иодид натрия (98%, “Реахим”, 
Россия) очищали перекристаллизацией из смеси 
этанола с водой и высушивали прокаливанием 
при температуре 200 °С. Деоксигенацию аргона 
осуществляли методом продувания через нагре-
тую до 600 °С кварцевую трубку, наполненную 
титановой стружкой.

Спектры протонного ядерного магнитно-
го резонанса (ЯМР 1H) снимали на приборе 
“Bruker AC400” (400 МГц) при 20 °C для раство-
ров в дейтерированном хлороформе. Молеку-
лярно-массовые характеристики макромономе-
ров и полимерных щеток исследовали методом 
гель-проникающей хроматографии на приборе 
“Shimadzu LC-20 Prominence”, оснащенном ко-
лонкой “Waters Styragel HT4 10 μm” (7.8 × 300 мм), 
колонкой “PSS SDV 5 μm” (8 × 300 мм) и рефрак-
тометрическим детектором “Shimadzu RID-20A”. 
В качестве элюента использовали N,N-диметил-
формамид (99.9% для ВЭЖХ, “Aldrich”, Герма-
ния) с добавлением 5 ммоль/л безводного хлори-
да лития при температуре 60 °C и скорости потока 
1.0 мл/мин. Для анализа использовали растворы 
полимерных образцов с концентрацией 2 мг/мл, 
фильтрованные через гидрофобные шприце-

вые фильтры PFTE (“Thermo Scientific”, США) 
с порами 0.45 мкм. Молекулярно-массовые ха-
рактеристики определяли на основе кубической 
калибровочной зависимости, полученной с ис-
пользованием набора стандартных образцов по-
лиэтиленоксида с массами в диапазоне 400–6000 
(“PSS”, США).

Молекулярно-массовые характеристики поли-
мерных щеток устанавливали методами статиче-
ского и динамического светорассеяния на уста-
новке “Photocor Complex” (“Photocor Instruments 
Inc.”, Россия). Источником света служил ди-
одный лазер “Photocor-DL” с длиной волны  
λ = 658.7 нм. Корреляционную функцию получа-
ли на корреляторе “Photocor-PC2” с 288 каналами 
и обрабатывали с помощью программного обеспе-
чения “DynalS”. Молекулярно-массовые характе-
ристики определяли в растворах хлороформа, так 
как ассоциативные явления в нем отсутствовали. 
Значения абсолютных молекулярных масс Mw на-
ходили методом статического рассеяния света. 
Асимметрия рассеяния света отсутствовала, по-
этому Mw устанавливали, используя подход Дебая. 
Гидродинамические радиусы макромолекул Rh 
получали методом динамического рассеяния све-
та. Процессы самоорганизации изучали на уста-
новке “Photocor Complex” (“Photocor Instruments 
Inc.”, Россия) методами статического, динамиче-
ского рассеяния света и турбидиметрии. Методи-
ка эксперимента подробно описана в работе [14]. 
Также исследовали водные растворы при фикси-
рованной концентрации С = 0.005 г/см3.

Синтез макромономера поли-2-этил- 
2-оксазолина (ММ-1)

N-(4-хлорсульфонилфенил)малеимид 0.50 г  
(0.0018 моля), 2-этил-2-оксазолин 5.47 г  
(0.055 моля) и ацетонитрил 5.5 г (0.14 моля) поме-
щали в ампулу, которую затем продували от возду-
ха и остаточной влаги сухим аргоном и запаивали. 
Реакционную смесь выдерживали при 100 °C в те-
чение 6 ч в микроволновом химическом реакторе 
“WBFY-201” (“Guangzhou Fan Bo Lun Import And 
Export Trade Co., Ltd.”, Китай). После окончания 
процесса полимеризации растворитель удаляли, 
продукт очищали двукратным осаждением из хло-
роформа в петролейный эфир и сушили в вакуу-
ме. Выход продукта составил 4.9 г (89%). Спектр 
ЯМР 1H (400 MHz; СDCl3; 20 °С; δ, м.д.): 7.96  
(m, 2H), 7.54 (m, 2H), 6.93 (t, 2H), 3.46 (br, 176H), 
2.56–2.10 (br, 44H), 1.12 (br, 264H).

 Синтез макромономера поли-2-изопропил- 
2-оксазолина (ММ-2)

4-Винилбензилхлорид 0.24 г (0.0016 моля), 
иодид натрия 0.47 г (0.0028 моля), 2-изопропил- 



238 БЛОХИН и др.

ВЫСОКОМОЛЕКУЛЯРНЫЕ СОЕДИНЕНИЯ. Серия Б № 4 2024том 66

2-оксазолин 5.29 г (0.047 моля) и нитрометан 
5.34 г (0.088 моля) помещали в ампулу, которую 
продували от воздуха и остаточной влаги сухим 
аргоном и запаивали. Реакционную смесь выдер-
живали при 100 °C в течение 8 ч в микроволно-
вом химическом реакторе “WBFY-201”. После 
окончания полимеризации растворитель удаля-
ли, продукт растворяли в дихлорметане, филь-
тровали от неорганического осадка, после чего 
промывали насыщенным водным раствором кар-
боната калия и дистиллированной водой, суши-
ли над прокаленным сульфатом магния. Продукт 
осаждали в холодном диэтиловом эфире и су-
шили в вакууме. Выход продукта составил 4.4 г 
(83%). Спектр ЯМР 1H (400 MHz; СDCl3; 20 °С;  
δ, м.д.): 7.35 (m, 4H), 6.71 (m, 1H), 5.74 (d, 1H), 5.23 
(d, 1H), 3.46 (br, 172H), 3.07–2.40 (br, 86H), 1.12  
(br, 129H).

Сополимеризация макромономеров  
в неводной среде

Навески макромономеров 0.5 г поли(2-этил- 
2-оксазолин)а и 0.5 г поли(2-изопропил-2-оксазо-
лин)а растворяли в 10 мл хлорбензола, после чего 
добавляли к реакционной смеси раствор 0.5 мг  
динитрила азобисизомасляной кислоты в 1 мл 
хлорбензола. Колбу продували сухим дезокси-
генированным аргоном, а затем герметично за-
крывали. Полимеризацию проводили при 70 °C 
в течение 24 ч. Полученную реакционную смесь 
осаждали в петролейном эфире. Продукт раство-
ряли в этаноле и очищали диализом в воде с ис-
пользованием диализных мешков с MCWO 7 × 103 
(“M-CEI”, Франция), затем лиофилизировали. 
Выход продукта составил 0.65 г (65%).

Определение относительной активности 
макромономеров

Относительную активность макромономеров 
при их сополимеризации в среде хлорбензола при 
температуре 70 °C и инициировании динитрилом 
азобисизомасляной кислоты определяли в соот-
ветствии с графическим методом Майо‒Льюиса. 
Готовили реакционные смеси с различным моль-
ным соотношением макромономеров (табл. 1). 

Рассчитанное количество макромономеров рас-
творяли в 0.8 мл хлорбензола. Добавляли 0.1 мл 
раствора динитрила азобисизомасляной кислоты 
в хлорбензоле концентрацией 1 мг/мл и 0.05 мл 
раствора гексаметилдисилоксана концентрацией 
50 мг/мл в хлорбензоле в качестве внутреннего 
стандарта. Образцы исходных смесей отбирали 
для исследования методом спектроскопии ЯМР 

1H, после чего реакционные смеси продували 
сухим деоксигенированным аргоном. Полиме-
ризацию вели при 70 °C в течение 1 ч, затем от-
бирали образцы реакционных смесей объемом 
~0.1 мл для анализа методом спектроскопии  

ЯМР 1H.
Относительную активность макромономе-

ров с малеимидными (r1 = k11/k12) и стирольными  
(r2 = k22/k21) концевыми группами рассчитывали 
в соответствии с уравнением Майо–Льюиса:

	  1 2 1 1
2

2 1 2
1 1

f F f r
r

f F f
  

= + −    
, 	 (1) 

где F1 и F2 – мольные доли макромономеров ма-
леимида и стирола соответственно в исходных 
реакционных смесях, f1 и f2 – мольные доли ма-
кромономеров ММ-1 и ММ-2 соответствен-
но в полученном сополимере, r1 и r2 – относи-
тельная активность макромономеров ММ-1  
и ММ-2.

Мольные доли макромономеров f1 и f2 в по-
лученном сополимере определяли на основе ин-
тегральных интенсивностей сигналов фраг-
ментов малеимида (6.97 м.д.) и винилбензила  
(5.49 м.д.), а также сигналов гексаметилдисилок-
сана (0.14 м.д.) в качестве внутреннего стандарта 
в спектрах ЯМР 1H исходных и конечных образ-
цов реакционных смесей.

Для каждого состава мономера F1/F2 построи-
ли линейную зависимость с использованием про-
извольных значений r1. Пересечение линий дало 
область значений для относительной активности 
r1 и r2. Для усредненных значений r1 и r2 взяли ко-
ординаты центра тяжести полученного треуголь-
ника, а в качестве погрешностей ‒ наибольшие 
отклонения от средних значений r1 и r2 в области 
допустимых значений.

Сополимеризация макромономеров в водной среде 
при пониженной температуре

Для приготовления растворов дистиллирован-
ную воду предварительно дегазировали при по-
мощи вакуумного дегазатора “Modulmex V5-LE” 
(Россия). Навески макромономеров 0.5 г поли(2-э-
тил-2-оксазолин)а и 0.5 г поли(2-изопропил-2-ок-
сазолин)а растворяли в 15 мл воды, затем к раствору 

Таблица 1. Параметры загрузки для реакционных 
смесей (концентрация инициатора Синиц = 6.41 ×  
× 10‒4, моль/л)

Навески макромономеров, г Мол. соотно-
шение ММ-1 : 
ММ-2 (F1/F2)mММ-1 mММ-2

0.1602
0.1011
0.0403

0.0395
0.1009
0.1601

3.81
0.94
0.24
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последовательно прибавляли раствор 10 мг персуль-
фата калия в 2 мл воды, раствор 1 мг сульфата же-
леза(II) в 1 мл воды и 0.1 мл водного раствора ги-
дросульфита натрия массовой концентрацией 35%. 
Колбу продували сухим дезоксигенированным ар-
гоном. Смесь перемешивали в течение 24 ч при 
температуре 3 °С. Полученный раствор диализо-
вали относительно воды, затем лиофилизировали. 
Выход продукта составил 0.54 г (54%).

Сополимеризация макромономеров в водной среде 
при повышенной температуре

Навески макромономеров 0.5 г поли(2-этил- 
2-оксазолин)а и 0.5 г поли(2-изопропил-2-окса-
золин)а растворяли в 20 мл воды, затем к раствору 
последовательно прибавляли раствор 10 мг пер-
сульфата калия в 2 мл воды, раствор 1 мг сульфа-
та железа(II) в 1 мл воды, 0.1 мл водного раствора 
гидросульфита натрия массовой концентрацией 
35%. Колбу продували сухим дезоксигенирован-
ным аргоном. Смесь перемешивали в течение  
24 ч при температуре 75 °С. Полученный раствор 
фильтровали, диализовали относительно воды, 
затем лиофилизировали. Выход продукта соста-
вил 0.51 г (51%).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Синтез полиоксазолиновых макромономеров

Использование подхода “прививка через” 
для синтеза привитых сополимеров предполага-
ет предварительное получение макромономеров 
с полимеризуемыми концевыми группами. В ли-
тературе имеются сведения о синтезе различных 
макромономеров на основе 2-алкил-2-оксазоли-
нов, содержащих в качестве концевых групп остат-
ки (мет)акрилата, стирола, диенов, циклических 
алкенов, а также норборнена и пиррола [15, 16]. 
При этом, несмотря на достаточно интенсивные 
исследования, о синтезе полимерных щеток с ре-
гулярным чередованием термочувствительных по-
лиоксазолинов различной химической структуры 
не сообщалось, хотя использование таких поли-
меров в биомедицинских приложениях, учитывая 
возможность внешнего влияния на конформацию 
основной цепи, нижнюю критическую температу-
ру растворения, представляется перспективным.

С целью получения альтернантных полимер-
ных щеток с чередованием боковых цепей гидро-
фильного поли-2-этил-2-оксазолина и гидро-
фобного поли-изопропил-2-оксазолина были 
синтезированы макромономеры с винилбензиль-
ной и N-(4-сульфонилфенил)малеимидной кон-
цевыми группами:

N OO

SO2Cl

N

O

N

O

N

O

n

O2S
N

O

m

N OO

Cl

Макромономеры были получены методом 
катионной полимеризации 2-алкил-2-оксазо-
линов с раскрытием цикла в присутствии соот-
ветствующих функциональных инициаторов –  
4-винилбензилхлорида и N-(4-хлорсульфо-
нилфенил)-малеимида. Теоретическая степень 
полимеризации макромономеров составляла  
DPn

теор = 50. Полимеризация проводилась в среде 
ацетонитрила при температуре 100 °C в условиях 
микроволнового индуцирования. Ранее неодно-
кратно обсуждалось существенное увеличение 
скорости и эффективности протекания полиме-
ризации 2-алкил-2-оксазолинов под действием 
микроволнового излучения [17]. В настоящей 
работе оптимальные времена полимеризации 
макромономеров были рассчитаны на основе 
литературных данных, с использованием ряда 
источников, где механизм и кинетика полиме-
ризации 2-алкил-2-оксазолинов в подобных 
условиях были достаточно подробно изуче-
ны [18–20]. В предварительных испытаниях 
при отборе проб реакционных смесей и ана-
лизе их методом спектроскопии ЯМР 1H была 
подтверждена полная конверсия мономеров 
в реакционных смесях при выбранных временах  
полимеризации.

Полученные хроматограммы образцов макро-
мономеров свидетельствуют об их мономодаль-
ном распределении молекулярных масс с низки-
ми значениями показателей полидисперсности 
в диапазоне Ð = 1.28–1.30 (табл. 2).

Методом протонной спектроскопии ЯМР под-
тверждено наличие полимеризуемых концевых 
групп в составе макромономеров, а также прове-
дена оценка средней степени полимеризации DPn 
(рис. 1).
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Определение значений относительной активности 
макромономеров

Возможность синтеза регулярных полимерных 
щеток с чередующимися боковыми цепями по-
ли(2-алкил-2-оксазолина) обусловлена ​​механиз-
мом сополимеризации соответствующих низко-
молекулярных мономеров: стирола и малеимида. 
Хорошо известно, что N-замещенный малеимид 
и стирол представляют собой мономерные пары 
с сильной тенденцией к чередованию радикаль-
ной сополимеризации [21]. Регулярное чередо-
вание звеньев стирола и малеимида обосновано 
влиянием стерических и донорно-акцепторных 
эффектов функциональных групп, имеющих 

противоположные сопряжения с двойными свя-
зями. Малеимид является электрон-дефицитным 
мономером. Двойные связи мономеров малеи-
нового ангидрида и малеимида характеризуются 
заметными стерическими затруднениями, кото-
рые препятствуют их гомополимеризации, одна-
ко они хорошо сополимеризуются с виниловыми 
мономерами [22, 23]. В ряде работ сообщалось 
о синтезе гомополимеров различных произво-
дных малеимида с использованием радикального 
инициирования, которые, однако, имели относи-
тельно низкую молекулярную массу [24].

Для подтверждения предположения об образо-
вании чередующейся структуры привитых сопо-
лимеров при радикальной сополимеризации ма-
кромономеров со стирольными и малеимидными 
концевыми группами был изучен состав сополи-
меров при трех различных начальных соотноше-
ниях концентрации макромономеров F1/F2 = 3.81, 
0.94, 0.24. Полимеризация проводилась при низ-
ких значениях конверсии, поэтому концентра-
цию мономеров можно было считать постоянной, 
и относительная активность макромономеров r1 
и r2 была рассчитана с помощью графического 
метода Майо–Льюиса [25].

Состав сополимера анализировался методом 
спектроскопии ЯМР 1H. На рис. 2 представлен 
спектр ЯМР 1H исходной полимеризационной 
смеси макромономеров ММ-1 и ММ-2 в хлор-
бензоле с мономерным составом F1/F2 = 0.94. От-
дельно стоящие сигналы малеимидных протонов 
CH (6.64 м.д. – сигнал “b”) и винильных прото-
нов CH, CH2 (6.82 + 6.0 + 5.43 м.д. – сигналы “a1”, 
“a2”, “a3”) позволяют оценить степень конвер-

Таблица 2. Молекулярно-массовые и структурные характеристики макромономеров 

Образец Концевая группа DPn (ЯМР) Mn (ГПХ), г/моль Ð (ГПХ)
ММ-1
ММ-2

N-(4-сульфонилфенил)малеимид
4-винилбензил

43
44

4300
4700

1.28
1.30
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Рис. 1. Спектры ЯМР 1H макромономера поли-2-изопропил-2-оксазолина (1) и макромономера поли-2-этил-2-ок-
сазолина (2). Цветные рисунки можно посмотреть в электронной версии.
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Рис. 2. Спектр ЯМР 1H исходной полимеризацион-
ной смеси макромономеров ММ-1 и ММ-2 в хлор-
бензоле с мономерным составом F1/F2 = 0.94. Пока-
заны сигналы винильных фрагментов CH (a1), СН2 
(a2, a3), малеимидных фрагментов CH (b) и гексаме-
тилдисилоксана CH3 (c).
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сии соответствующих макромономеров и состав 
полученного сополимера. В качестве внутрен-
него стандарта для количественных измерений 
в реакционную смесь был добавлен гексаметил-
дисилоксан, который характеризуется интенсив-
ным синглетным сигналом протонов групп CH3  
(0.06 м.д. – сигнал “c”).

В соответствии с уравнением Майо–Льюиса 
на основе полученных значений параметров f1/f2 
и случайно выбранных значений r1 были построе-
ны линейные зависимости (рис. 3). Известно, что 
значения относительной активности мономеров 
однозначно определяются точкой пересечения 
полученных линейных зависимостей. Однако 
в реальном случае наблюдается небольшое рас-
хождение, которое формирует диапазон значений 
r1 и r2. В этом случае наиболее вероятные значения 
относительной активности устанавливаются как 
центр тяжести образуемой треугольной области. 
Таким образом, значения относительной актив-
ности исследуемых макромономеров составляют 
r1 = 0.015 ± 0.475 и r2 = 0.115 ± 0.074. Рассчитанные 
значения r1 и r2 близки к литературным значе-
ниям соответствующих низкомолекулярных мо-
номеров и подтверждают, что сополимеризация 
макромономеров ММ-1 и ММ-2 приведет к об-
разованию преимущественно альтернантного со-
полимера.

Сополимеризация макромономеров в неводной среде

Сополимеризация макромономеров проводи-
лась в хлорбензоле при температуре 70 °С с исполь-
зованием динитрила азоизомасляной кислоты 
в качестве инициатора. Выбор растворителя был 

обусловлен необходимостью минимизации пере-
дачи цепи в растворитель и хорошей растворимо-
стью полиоксазолинов в хлорбензоле. Концен-
трация инициатора составляла 0.5 × 10‒3 моль/л,  
что соответствовало исходному соотношению 
мономера к инициатору [M]0 : [I]0 = 200 : 1.

Структура полученного в неводной среде об-
разца 1 привитого сополимера подтверждена ме-
тодом спектроскопии ЯМР 1H (рис. 4). В спектре 
обнаружены высокоинтенсивные сигналы по-
лиоксазолиновых цепей: метиленовые группы 
полиэтиленимина (3.74–3.36 м.д. – сигнал “d”), 
метиновые группы изопропилового заместителя 
(2.96–2.60 м.д. – сигнал “f”), метиленовые груп-
пы этильного заместителя (2.46–2.17 м.д. – сигнал 
“g”) и метильные группы алкильных заместителей 
(1.27–0.91 м.д. – сигнал “i”). С использованием 
соотношения интенсивностей сигналов макро-
мономерных звеньев ММ-1 и ММ-2 определен 
состав сополимера. Показано, что мольные доли 
f2/f1 боковых полимерных цепей ММ-1 и ММ-2 
соответственно близки к эквивалентным с незна-
чительным избытком поли-2-изопропил-2-окса-
золина: f2/f1 = 1.12. В спектре также обнаружены 
уширенные сигналы ароматических фрагментов. 
Сигналы “a1” 7.98 м.д. и “a2” 7.80 м.д. соответству-
ют химическим сдвигам ароматических протонов 
N-(4-сульфонилфенил)сукцинимида, а сигналы 
“b1” и “b2” 7.69–7.45 м.д. соответствуют химиче-
ским сдвигам бензильных протонов. Сигналы 
“c1” 4.23 м.д. и “c2” 4.12 м.д. характерны для про-
тонов метиленовых и метиновых групп в α-по-
ложении к бензольному кольцу макромономера 
ММ-2. Сигнал “e” 3.31 м.д. относится к прото-
нам сукцинимидного фрагмента в основной цепи 
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Рис. 3. Графики Майо–Льюиса, полученные для сополимеризации макромономеров ММ-1 и ММ-2. Треугольный 
диапазон вероятных значений r1 и r2 (1). Полноразмерный график с пересечением трех линейных зависимостей (2).
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полимера. Сигнал “h” 2.13 м.д. соответствует хи-
мическому сдвигу метиленовых протонов основ-
ной цепи. Полученный спектр ЯМР 1Н образца 1 
позволяет сделать вывод об успешном формиро-
вании привитого сополимера с углеводородной 
основной цепью и высокой степенью прививки 
боковых полиоксазолиновых цепей.

Сополимеризация макромономеров  
в водной среде

Рассмотрена возможность синтеза поли-
мерных щеток в водной среде, поскольку по-
лиоксазолиновые макромономеры обладают 
достаточной для проведения такого синтеза водо-
растворимостью. Сополимеризация макромоно-
меров в водном растворе проводилась в условиях 
окислительно-восстановительного инициирова-
ния в присутствии персульфата калия, сульфата 
железа(II) и гидросульфита натрия при двух тем-
пературных режимах: в условиях повышенной 
температуры (образец 2), а также при охлаждении 
(образец 3). Инициирующая система взята на 
основе опыта предыдущих исследований, в ко-
торых было показано, что в выбранных условиях 
происходит полимеризация макромономеров по-
ли-2-алкил-2-оксазолинов с образованием при-
витого сополимера [26]. Скорость образования 
радикалов в выбранной системе достаточна для 

проведения полимеризации при значениях тем-
пературы близких к комнатным, а также при ох-
лаждении. 

Кроме того, в работе был рассмотрен и альтер-
нативный вариант проведения сополимеризации 
термочувствительных полиоксазолиновых макро-
мономеров при нагревании выше их нижних кри-
тических значений температуры растворимости 
[27]. Можно полагать, что образующиеся в про-
цессе сополимеризации макромономеров термо-
чувствительные олигомеры при повышенных зна-
чениях температуры будут претерпевать фазовый 
переход и агрегировать в виде набухших клубков, 
что уменьшит вероятность квадратичного обрыва 
цепи и приведет к полимерам с бóльшей, чем при 
полимеризации в растворе, молекулярной массе. 
Для гидрофильного макромономера ММ-1, по-
лученного на основе поли-2-этил-2-оксазолина, 
точка помутнения в водном растворе массовой 
концентрацией 2% составила 65 °С, а для гидро-
фобного макромономера ММ-2, полученного на 
основе поли-2-изопропил-2-оксазолина, точка 
помутнения составила 46 °С.

 Сополимеризация макромономеров, соот-
ветственно, проводилась при температуре 75 °С, 
что выше значений температуры фазового пе-
рехода обоих макромономеров, в инертной ат-
мосфере. Суммарная массовая концентрация 
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Рис. 4. Спектр ЯМР 1H образца привитого сополимера.
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макромономеров в растворе составляла 4.14%. 
После завершения процесса сополимеризации 
раствор охлаждался и подвергался фильтрации 
от нерастворимых продуктов, затем образец со-
полимера 2 был очищен диализом от низкомо-
лекулярных продуктов и олигомеров. Известно, 
что при длительном выдерживании водных рас-
творов поли-2-алкил-2-оксазолинов в условиях 
повышенной температуры протекают процессы 
кристаллизации последних, связанные с деги-
дратацией полиоксазолиновых цепей [28]. Пред-
положительно, некоторая доля макромономеров 
выкристаллизовалась из раствора в процессе 
полимеризации, что привело к снижению выхо-
да продукта. Однако анализ образца 2 методом 
спектроскопии ЯМР 1Н показал, что синтези-
рованный сополимер содержит эквивалентное 
количество звеньев ММ-1 и ММ-2: f2/f1 = 1.08  
(рис. 5).

Понижение температуры синтеза, в свою оче-
редь, может привести к повышению контроля над 
процессом и получению образцов с более узким 
молекулярно-массовым распределением. В свя-
зи с этим образец сополимера 3 был получен по-
лимеризацией в водной среде при температуре  
3 °С в условиях окислительно-восстановитель-
ного инициирования. Суммарная массовая кон-
центрация макромономеров в растворе состав-
ляла 5.22%. Образец 3 также имел эквивалентное 
количество мономерных звеньев ММ-1 и ММ-2: 
 f2/f1 = 1.06.

Молекулярно-массовые и характеристики 
и ассоциация в водных растворах

Методом гель-проникающей хроматографии 
показано, что синтезированные образцы поли-
мерных щеток являются мономодальными, что 
иллюстрируют приведенные на рис. 6 хромато-
граммы. 

Также не обнаружено высокомолекулярных 
побочных продуктов, наличие которых могло 
бы свидетельствовать о реакциях рекомбинации 
макрорадикалов. Результаты, полученные мето-
дом гель-проникающей хроматографии, хорошо 
согласуются с исследованиями динамического 
рассеяния света в растворах хлороформа, ко-
торые показали мономодальное распределение 
интенсивности светорассеяния вдоль гидроди-
намических радиусов. Индексы полидисперсно-
сти Ð = Mw/Mn образцов находятся в диапазоне 
1.3–1.7 (табл. 3), что соответствует обрыву ос-
новных цепей преимущественно по механизму 
диспропорционирования. Наиболее узкое моле-
кулярно-массовое распределение наблюдалось 
у образца 3, синтезированного в водной среде при 
охлаждении.

Как видно из табл. 3, наибольшей молеку-
лярной массы удалось достичь при проведении 
синтеза в среде хлорбензола. При сравнении мо-
лекулярных масс полимерных щеток, синтезиро-
ванных в водных средах, заметно, что увеличение 
температуры синтеза приводит к снижению Mw. 
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Рис. 5. Фрагмент спектров ЯМР 1H образцов 2 и 3, 
полученных в водных растворах.
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Рис. 6. Хроматограммы образцов полимерных ще-
ток 1–3.

Таблица 3. Молекулярно-массовые и гидродинамические характеристики образцов полимерных щеток 

Образец Мw × 10‒3, г/моль Rh, нм A2 × 104, см3 моль г‒2 Ð (ГПХ) f1/f2 (ЯМР 1H)
1
2
3

51.7
14.6
32.0

3.6
3.2
3.5

1.1
4.7
1.0

1.66
1.54
1.32

1.12
1.08
1.06

Примечание. Rh ‒ гидродинамический радиус, A2 ‒ второй вириальный коэффициент, f1/f2 ‒ мономерный состав сополимера.



244 БЛОХИН и др.

ВЫСОКОМОЛЕКУЛЯРНЫЕ СОЕДИНЕНИЯ. Серия Б № 4 2024том 66

Вероятно, это связано с тем, что значения темпе-
ратуры дегидратации мономерных звеньев 2-изо-
пропил-2-оксазолина значительно ниже значе-
ний температуры проведения реакции. 

Известно, что водные растворы линейного по-
ли-2-изопропил-2-оксазолина претерпевают фа-
зовый переход при температуре от 45° до 63 °С в за-
висимости от молекулярной массы [29]. Обычно 
при этом образуются плотные надмолекулярные 
структуры и выпадает осадок полимера. Можно 
предположить, что такое поведение препятству-
ет получению высокомолекулярных образцов. 
В пользу данного предположения свидетельствует 
изучение термочувствительности водных раство-
ров синтезированных образцов. Процессы само-
организации сравниваемых полимерных щеток 
подобны тем процессам, которые наблюдаются 
для звездообразных поли-2-алкил-2-оксазолинов 
[30]. Температура начала фазового разделения 
для образцов 2 и 3 составила 39° и 33 °С соответ-
ственно. Данное различие связано со значитель-
ным снижением молекулярной массы при пере-
ходе от образца 3 к образцу 2. При этом методом 
дина мического рассеяния света для обоих образ-
цов полимерных щетокв водных растворах при 
комнатной температуре зафиксировано два типа 
частиц: индивидуальные макромолекулы с гидро-
динамическими радиусами Rf и большие агрега-
ты с радиусом Rs. Однако размер больших агре-
гатов в растворах образца 2 выше, чем в случае  
образца 3. Это объясняется дегидратацией моно-
мерных звеньев поли-2-изопропил-2-оксазолина 
в процессе получения образца 2, и, как описано 
выше, формирование таких агрегатов препят-
ствует получению образцов с более высокой мо-
лекулярной массой.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Показана возможность синтеза амфифиль-
ных полимерных щеток с чередующимися бо-
ковыми полиоксазолиновыми цепями в водных 
растворах в условиях окислительно-восстано-
вительного инициирования радикальной по-
лимеризации. В качестве макромономеров для 
радикальной сополимеризации были успешно 
применены линейные поли-2-алкил-2-оксазоли-
ны различной структуры с массами полимеризу-
емыми концевыми группами типа винилбензо-
ла и N-замещенного малеимида. Установлено, 
что синтезируемые альтернантные полимерные 
щетки имеют эквивалентное содержание боко-
вых полимерных цепей гидрофильного поли-2- 
этил-2-оксазолина и гидрофобного поли-2-изо-
пропил-2-оксазолина. Также изучено влияние 
температуры синтеза на молекулярно-массовые 
характеристики полимерных щеток. Так, наи-
более предпочтительным является проведение 

синтеза в водной среде при охлаждении, посколь-
ку при температуре около 3 °С и прочих равных 
условиях может быть получен сополимер с узким 
молекулярно-массовым распределением и наи-
большей молекулярной массой. 

Исследованные полимерные щетки име-
ют температуру фазового разделения в водных 
растворах вблизи физиологической температу-
ры тела человека, что позволяет рассматривать 
возможным их использование для различных 
биомедицинских целей. При этом возможность 
проведения синтеза в водной среде может значи-
тельно упростить процесс получения подобных  
полимеров.

Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского научного фонда в рамках научного 
проекта № 23-23-00079.
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Сополимеризацией рацемического пропиленоксида и диоксида углерода под действием салено-
вого комплекса кобальта и хлорида бис-(трифенилфофсин)иминия) синтезирован атактический 
поликарбонат с содержанием карбонатных звеньев выше 99%. Изучена его биодеструкция в ус-
ловиях ускоренного компостирования. Показано, что аммиак является основным абиотическим 
деградантом при компостировании полипропиленкарбоната. При этом деструкция полимера 
протекает с невысокой скоростью, сопровождается постепенным уменьшением его молекуляр-
ной массы и приводит к образованию пропиленгликоля.

DOI: 10.31857/S2308113924040059 , EDN: MNCUZU

ВВЕДЕНИЕ

Экспоненциальный рост производства и пот-
ребления синтетических полимерных материа-
лов приводит к экспоненциальному накоплению 
полимерных отходов [1]. Не будучи биоразлага-
емыми, большинство синтетических полимеров 
медленно деструктирует под воздействием воды, 
кислорода воздуха, температуры и света, при 
этом период полного разложения составляет от 
десятков до сотен лет [2]. Накопление неразло-
жившихся полимерных отходов и полуразложив-
шихся полимеров в виде микропластика являет-
ся серьезнейшей угрозой для экологии планеты 
и здоровья человека [3, 4].

Основная доля потребления полимерных ма-
териалов (порядка 40%) приходится на “коротко-
живущие” упаковочные и пленочные материалы, 
при этом ведущее место среди полимеров с корот-
ким циклом использования принадлежит полиэ-
тилену низкой плотности (ПЭНП) [1, 5]. Для упа-
ковочных/пленочных полимеров кардинальным 
решением проблемы полимерного загрязнения 

является замена их на биодеградируемые анало-
ги, близкие к ним по механическим и потреби-
тельским свойствам [5–7].

В настоящее время наиболее перспективный 
кандидат для замены ПЭНП – полипропиленкар-
бонат (ППК) [8–13], впервые синтезированный 
S.Inoue в 1969 г. [14]. ППК близок по механиче-
ским свойствам к ПЭНП: полимеры имеют со-
поставимые модули Юнга, пределы прочности на 
растяжение и величины удлинения при разрыве 
[9, 11, 13]. В отличие от кристаллического ПЭНП 
поликарбонат обычно атактический и является 
аморфным полимером с температурой стекло-
вания не более 40 оС. Он существенно проигры-
вает ПЭПН по теплостойкости, термостойкости 
и стоимости производства [8–11, 13]. Эти факто-
ры заметно ограничивают применение ППК как 
заменителя ПЭПН.

Вместе с тем ППК имеет ряд преимуществ пе-
ред ПЭПН. У поликарбоната существенно выше 
барьерные свойства по отношению к кислороду 
[8, 10, 12]. Кроме того, при производстве ППК 
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утилизируется диоксид углерода (43% по весу от 
массы производимого полимера), и экономятся 
ценные нефтересурсы. Именно поэтому ППК 
все чаще используется для производства пищевой 
и мульчирующей пленки [10, 13], а его мировое 
производство уже превысило 150 тысяч тонн в год 
и продолжает монотонно расти со скоростью по-
рядка 6% в год [15, 16].

Однако основное преимущество ППК над 
ПЭПН – его биодеградируемость, обусловлен-
ная сочетанием карбонатной группы и гибкого 
алифатического фрагмента в структуре основной 
цепи. Биодеградируемость ППК была продемон-
стрирована в ряде работ и в настоящее время яв-
ляется общепризнанным фактом [8–10, 12, 13, 17, 
18]. Конечные продукты биодеградации ППК – 
Н2О и СО2, что полностью соответствует требова-
ниям “зеленой” химии. С точки зрения академи-
ческой науки ключевым вопросом при изучении 
биодеградируемости ППК являются понимание 
механизма этого процесса и обеспечение конт-
роля над его скоростью в различных средах: поч-
ве, компосте, мусорном полигоне, морской воде 
и живых организмах.

Накопленный к настоящему времени экспе-
риментальный материал свидетельствует об очень 
разной скорости деградации ППК в различных 
природных и модельных средах. В стерилизован-
ных (прокаленных) увлажненных почвах [19], 
а также в воде и водно-органических растворах 
в области нейтральных, слабокислых или слабо-
щелочных рН при умеренных температурах (20–
40 оС) деградация ППК практически не происхо-
дит на протяжении всего периода наблюдений (от 
1 до 8 месяцев) [20, 21]. В ряде случаев зафикси-
ровано отсутствие биодеградации ППК в живых 
организмах in vivo [22]. Крайне медленная дегра-
дация ППК наблюдается в нестерилизованных 
(не подвергнутых термической обработке) почвах 
[19, 23, 24], в фосфатно-буферном растворе [24], 
в морской воде [25], а также в модельных водных 
растворах, содержащих различные группы фер-
ментов [26, 27]. Так, при анализе ППК, помещен-
ного в нестерилизованную почву, одни авторы 
наблюдали убыль массы пленки полимера в 8% за 
шесть месяцев эксперимента [19], другие – 10% за 
24 месяца [24].

Наиболее быстрая деградация ППК проис-
ходила в компостных системах, содержащих пи-
щевые отходы [8, 28, 29]. Однако и в этом случае 
скорость биодеградации сильно различалась. 
В работе [28] пленки ППК практически полно-
стью биодеградировали за 90 дней, в работе [8] 
степень деградации за 95 дней оценивалась в 63%, 
а в недавно опубликованной работе [29] продол-
жительность этого процесса оценивается пример-
но в 1 год (экстраполированное значение).

Возможными причинами такого разброса дан-
ных могут быть отличия в молекулярных и хи-
мических характеристиках образцов ППК, ис-
пользованных в экспериментах. К ним относятся 
молекулярная масса, ширина ММР, соотношение 
сложноэфирных и карбонатных групп в соста-
ве макромолекул, степень очистки полимера от 
остатков катализатора [18]. Установлено, что ско-
рость биодеградации растет с уменьшением сред-
ней молекулярной массы полимера [30].

Другой возможной причиной является раз-
личное сочетание биологических и абиотических 
факторов, вызывающих биодеградацию в иссле-
дованных средах. Биодеградация представляет 
собой комплексный химико-биологический про-
цесс, в котором тесно переплетено множество 
факторов, способных вызвать деградацию ППК 
[31]. К абиотическим факторам относятся пре-
жде всего температура, рН и содержание воды. 
К биологическим факторам следует отнести воз-
действие внешних ферментов, выделяемых ми-
кроорганизмами, а также прямое поглощения 
клетками микроорганизмов фрагментов макро-
молекул с целью их переваривания. Оба типа де-
струкции (химическая и биологическая) могут 
действовать синергетически, а их относительный 
вклад может меняться во времени. Необходимо 
отметить, что из-за сложности процесса, несмо-
тря на обширный экспериментальный материал, 
в настоящее время в литературе отсутствует одно-
значное понимание механизма процесса биоде-
струкции ППК в различных средах.

Мы считаем, что задача установления меха-
низма биодеградации ППК и связанная с ней 
задача регулирования скорости процесса в раз-
личных средах должны осуществляться при од-
новременном мониторинге параметров среды 
(температуры, рН, количественного и качествен-
ного состава выделяющихся низкомолекулярных 
продуктов) и скорости изменения молекулярных 
и физико-химических параметров деградируемых 
полимеров (молекулярной массы, дисперсности, 
морфологии, тепло- и термостойкости и т.д.). 
Именно по корреляции таких изменений, до-
полняя их модельными экспериментами, можно 
понять детали механизма деструкции ППК и вы-
явить факторы, определяющие скорость деструк-
ции. Для этого естественно использовать деталь-
но охарактеризованный полимер.

Описанный выше подход был ранее развит 
нами и успешно применен для исследования био-
деградации полилактида при стандартном компо-
стировании и ускоренном компостировании с за-
травкой из уже созревшего компоста (инокулят) 
[32]. Было показано, что в обоих случаях действу-
ют разные механизмы биодеградации. При стан-
дартном компостировании вначале преобладают 
абиотические факторы (гидролиз водой), после 
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чего наступает стадия микробиологического раз-
ложения полимера. Оба механизма действуют 
с умеренной скоростью. В случае ускоренного 
компостирования преобладает абиотический ги-
дролизный механизм, который в условиях повы-
шенной температуры, влажности и рН, приводит 
к заметному ускорению реакции разложения по-
лимера.

В представленной статье разработанный нами 
подход был впервые применен для исследования 
биодеструкции ППК в условиях ускоренного 
компостирования с целью выяснения механизма 
этого процесса.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Исходные вещества

Дихлорметан и диэтиловый эфир (“Компо-
нент-реактив”, Россия) высушивали и дегазиро-
вали, пропуская через колонку с активированным 
оксидом алюминия и продувая сухим азотом. ТГФ 
(ч.д.а., “Компонент-реактив”, Россия) перегоня-
ли над KOH. Рацемический 1,2-диаминоцикло-
гексан (“Sigma-Aldrich”, 99%) и 3,5-ди-трет-бу-
тилсалициловый альдегид (“Sigma-Aldrich”, 99%) 
применяли без дополнительной очистки. Для 
синтеза использовали диоксид углерода высокой 
чистоты (99.995%). Рацемический пропиленок-
сид (“Sigma-Aldrich”, для синтеза) высушивали 
над гидридом кальция, перегоняли в атмосфе-
ре аргона и переносили в виалу для проведения 
полимеризации под вакуумом. Все реакции, чув-
ствительные к воздействию воздуха или воды, 
проводили в боксе в атмосфере сухого азота.

Катализатор (rac)-(salcy)CoOBzF5 (salcy = N,N'- 
бис-(3,5-ди-трет-бутилсалициден)-1,2-диами-
ноциклогексан) и сокатализатор хлорид бис-(три-
фенилфофсин)иминия) [PPN]Cl синтезировали 
по методикам, описанным в работе [33]. 

Синтез полимера

Смесь катализатора (rac)-(salcy)CoOBzF5 
(0.014 ммоль) и сокатализатора [PPN]Cl  
(0.014 ммоль) растворяли в рацемическом про-
пиленоксиде (6 мл, 85.7 ммоль) в виале объемом  
10 мл, снабженной магнитной мешалкой. Моль-
ное отношение компонентов мономер : ката-
лизатор : сокатализатор составляло 6000 : 1 : 1. 
Смесь перемешивали до образования гомоген-
ного раствора красно-коричневого цвета, после 
чего виалу помещали в предварительно высушен-
ный автоклав объемом 100 мл и нагнетали СО2 до 
давления 2.5 МПа. Полимеризацию проводили 
при постоянном перемешивании при комнатной 

температуре. Через 64 ч реакцию останавливали, 
реакционную смесь растворяли в CH2Cl2/MeOH  
(10 : 1 по объему), полимер осаждали в диэтило-
вый эфир, отфильтровывали и сушили в вакууме 
до постоянной массы.

Подготовка образца и проведение компостирования

Пленку полипропиленкарбоната толщиной 
100 мкм получали горячим прессованием на 
термопрессе индивидуальной конструкции при  
130 °C и давлении 18 МПа в течение 10 мин с по-
следующим охлаждением потоком воздуха с тем-
пературой 20 °C.

Компостирование образцов ППК в составе 
пищевых отходов проводили 28 дней в пилотной 
тестовой системе в соответствии с ISO 16929:2021, 
как описано в работе [34]. Пищевые отходы со-
стояли из просроченных продуктов типично-
го состава, полученных на полномасштабном 
комплексе по переработке отходов (Московская 
область, координаты: 55°32′26″N, 38°4′46″E). Ис-
следуемый компост содержал 28 мас.% инокуля-
та. В качестве инокулята использовался зрелый 
компост, полученный путем компостирования 
твердых бытовых отходов в течение не менее  
98 суток. Пленки ППК толщиной 100 мкм разме-
ром ~25 × 75 мм помещали в открытопористые 
губки из пенополиуретана (рис. 1а) и смешивали 
с пищевыми отходами (рис. 1б). 

Для эксперимента одновременно использо-
вали две реакционные емкости объемом 10 дм3 
каждая (два параллельных опыта), в которых пол-
ностью воспроизводились условия спонтанного 
изменения температуры при контроле режима аэ-
рации и компенсации тепловых потерь. В данном 
эксперименте на 7 и 14 сутки проводили дополни-
тельное увлажнение субстрата для поддержания 
относительной влажности на уровне 35–45%. 

В процессе компостирования следили за ди-
намикой изменения физико-химических пара-
метров субстрата: температурой, влажностью W, 
рН, содержанием аммонийного азота (N–NH4). 
Для измерения pH и N–NH4 готовили суспензию 
10 г субстрата в 300 мл дистиллированной воды. 
Содержание N–NH4 определяли на спектрофото-
метре “Альтаир КФК-300УФ” (“Таглер”, Россия) 
с реактивом Несслера. Значения рН определяли 
на рН-метре 780 рН Meter (“Metrohm AG”, Швей-
цария). Содержание CO2, NH3 и H2S в газовом вы-
бросе определяли на газоанализаторе МАГ-6 С-1 
(“Эксис”, Россия). Конденсированную жидкость 
(конденсат) из газового выброса накапливали 
в колбах и периодически в ней анализировали рН 
и содержание N–NH4. Летучие органические со-
единения определяли методом газовой хроматогра-
фии на хроматографе “Хроматэк-Кристалл 5000” 
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(“Хроматек”, Россия), оснащенном ПИД-детек-
тором. Перед исследованиями пробы собранного 
конденсата предварительно центрифугировали на 
микроцентрифуге “Mini-15K” (“Allsheng”, Китай) 
и подкисляли муравьиной кислотой.

Методы исследования

Молекулярно-массовые характеристики поли-
мера изучали методом ГПХ в ТГФ при 40 oC и ско-
рости потока 1.0 мл/мин с использованием хро-
матографа “1260 Infinity II GPC/SEC Multidetector 
System” (“Agilent”, США), оборудованного двумя 
колонками PLgel 5 μm MIXED B. Молекулярную 
массу рассчитывали по калибровке по узкодис-
персным стандартам ПММА в интервале ММ от 
800 до 2 × 106. Спектры ЯМР регистрировали на 
приборе “Bruker Avance III HD” (“Bruker”, США, 
400 MHz 1H, 101 MHz 13C) в CDCl3. ТГА осущест-
вляли на приборе “TG50 Mettler Toledo” (“Mettler 
Toledo”, США) с микровесами M3 в токе возду-
ха (скорость потока 200 мл/мин) со скоростью 
нагревания 10 град/мин. Анализ полимера ме-
тодом ДСК проводили с помощью калориме-
тра “Netzsch DSC 204” (“Netzsch”, Германия) 
в атмосфере сухого аргона при скорости потока  
100 мл/мин со скоростью нагревания 10 град/мин. 
Для изучения морфологии образцов ППК мето-
дом сканирующей электронной микроскопии 
(СЭМ) их прикрепляли к микроскопическому 
столику при помощи двустороннего углеродного 
скотча и напыляли слоем золота толщиной 25 нм 
на установке IB-3 (“Eiko”, Япония). Просмотр 
образцов проводили в Центре коллективного 
пользования “Коллекция UNIQEM” Федераль-
ного исследовательского центра Биотехнологии 
Российской академии наук на микроскопе “Jeol 
JSM-IT200” (“JEOL”, Япония) при ускоряющем 
напряжении 10 кВ.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Характеристика полипропиленкарбоната 

Саленовые комплексы кобальта показали себя 
эффективными катализаторами в синтезе поли-
пропиленкарбоната [33]. В настоящей работе для 
синтеза ППК путем сополимеризации рацемиче-
ского пропиленоксида и СО2 был использован ра-
цемический комплекс (salcy)CoOBzF5 в качестве 
катализатора и [PPN]Cl в качестве сокатализато-
ра. ППК, выделенный на предельных конверсиях 
пропиленоксида, характеризуется дисперсностью 
по ММ, близкой к двум (рис. 2, кривая 1; табл. 1, 
образец П1). 

Согласно данным спектроскопии ЯМР (рис. 3а),  
ППК содержит исключительно карбонатные  

(a) (б)

Рис. 1. Образцы ППК в пористых губках (а) и в составе компостной смеси из пищевых отходов (б) в эксперимен-
те по исследованию биодеградации в реакционных емкостях. Цветные рисунки можно посмотреть в электронной 
версии.
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Рис. 2. Кривые ММР полипропиленкарбоната:  
1 ‒ исходный (П1); 2 ‒ подвергнутый прессованию 
при 130 оС (П2); 3, 4 ‒ П2 после компостирования  
в течение 7 (3) и 28 дней (4).
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звенья; на это указывают сигналы при 4.98, 
4.27–4.10 и 1.31 м.д. в спектре ЯМР 1Н. В спектре  
ЯМР 13С (рис. 3б) проявляются сигналы звеньев, 

соединенных голова–голова (~153.8–153.9 м.д.), 
голова–хвост (~154.2–154.3 м.д.) и хвост–хвост 
(~154.8 м.д.): 

O
O O

O

O

O

O
O O

O

O

O

O
O O

O

O

On nnГГ ХХГХ

Мольное отношение соединений голова–го-
лова, хвост–хвост и голова–хвост составляет 
1.0 : 1.1 : 7.5 соответственно. Сигналы триад [rr], 
[mr], [rm] и [mm] наблюдаются при 154.35, 154.31, 
154.29 и 154.25 м.д. На рис. 3б видно, что триадное 
распределение звеньев близкое, т.е. ППК явля-
ется атактическим полимером и характеризуется 
температурой стеклования Тс, равной 37.0 °С. 

Для исследования деструкции ППК из него 
была получена пленка безрастворным методом, 
чтобы исключить влияние остаточного раство-
рителя на деструкцию полимера. Горячее прессо-
вание ППК при 130 °С в течение 10 мин приве-
ло к формированию прозрачной пленки. Анализ 
химического строения и молекулярно-массовых 
характеристик пленки (рис. 2 и 3; табл. 1, образец 
П2) показал, что содержание карбонатных зве-
ньев не изменилось, а ММР стало шире за счет 
появления протяженного олигомерного плеча, 
при этом наиболее вероятная ММ пика (Мпик) 
практически не изменилась. Температура сте-
клования образца П2 понизилась на ~8 °С. Это 
понижение мы связываем с частичной деполи-
меризацией ППК при горячем прессовании [35], 
которая приводит к выделению ~5–6% цикличе-
ского пропиленкарбоната, пластифицирующего 
полимер. Последнее заключение подтверждается 
данными спектроскопии ЯМР.

Деструкция полипропиленкарбоната в условиях 
ускоренного компостирования

Известно [36], что процесс компостирования 
проходит несколько стадий. На начальном эта-
пе (мезофильная фаза) наблюдается повышение 
температуры до 45 °С и понижение рН субстрата 
из-за накопления органических кислот – про-
дуктов деятельности молочнокислых микроор-
ганизмов. В результате активного роста микро-

организмов и их метаболизма процесс переходит 
в термофильную фазу, сопровождающуюся по-
вышением температуры до 65°–75 °С и увеличе-
нием рН среды вследствие выделения аммиака. 
Именно на этой стадии, как правило, протекают 
основные абиотические и биотические процессы 
разложения полимерных отходов. По мере исчер-
пания пищевых ресурсов активность микроорга-
низмов начинает падать. Это приводит к пони-
жению температуры до ~45 °С (фаза созревания), 
после чего формируется комплекс гуминовых 
кислот. Изменение описанных выше параметров 
в ходе ускоренного компостирования ППК в те-
чение 28 дней приведено на рис. 4. 

Видно, что мезофильная фаза длится пример-
но 1 сутки (рис. 4а). Уже через два дня температура 
в системе составляла около 60 °С, что свидетель-
ствует о быстром переходе процесса компости-
рования в термофильную фазу. Важно отметить, 
что такая высокая температура (60°–75 °С) сохра-
нялась на протяжении всего процесса деструк-
ции ППК. При этом относительная влажность 
в течение первой недели уменьшалась с 50 до 40% 
и далее поддерживалась на уровне не менее 35%  
(рис. 4г). Это позволило обеспечить достаточно 
высокую активность микроорганизмов в суб-
страте, на что указывает уровень выделения СО2 
в среднем на уровне 20 г сут‒1 кгОВ

‒1 (ОВ – органиче-
ское вещество) (рис. 4б). Наиболее высокий уро-
вень выделения углекислого газа составил около  
40 г сут‒1 кгОВ

‒1 и наблюдался на восемнадцатые 
сутки процесса. Значение рН в субстрате опре-
деляется отношением количеств органических 
кислот (уксусная, пропионовая, масляная, вале-
риановая и другие), образующихся в основном 
в результате молочнокислого брожения углеводов, 
и аммиака, выделяющегося в процессе разложе-
ния белков. Во время всего срока компостирова-
ния рН субстрата изменялся в диапазоне 5.0–6.5 
(рис. 4е), что хорошо коррелирует с содержанием 

Таблица 1. Характеристики ППК до (П1) и после прессования при 130 оС (П2) 

Образец Mn × 10‒3 Mпик × 10‒3 Đ Тс, оС Тд, оС Процент карбонат-
ных звеньев

П1 71.4 109.9 1.86 37.0 201.7 >99
П2 41.8 105.7 2.10 29.4 213.2 >99
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аммонийного азота (рис. 4д). Важно отметить, 
что образующиеся органические кислоты и ам-
миак в виде аммонийных соединений также об-
наруживаются в конденсате, который собирался 
в процессе аэрации субстрата и испарения воды 
после прохождения “отработанного” воздуха че-
рез установленные на выходе из установки сте-
клянные колбы. Это указывает на то, что летучие 
вещества также могли поглощаться полимером 
непосредственно из газовой фазы при компости-
ровании и влиять на процесс деструкции полиме-
ра. Кроме того, в качестве летучего соединения 

в процессе компостирования в первые две недели 
происходило образование сероводорода в замет-
ном количестве 2–3 м г сут‒1 кгОВ

‒1.
Предположение о том, что летучие вещества 

могут поглощаться полимером, подтверждается 
анализом продуктов деструкции методом спек-
троскопии ЯМР 1Н (рис. 5). Наряду с сигналами, 
отвечающими протонам ППК, в спектре появля-
ются слабые сигналы в области 0.8–1.4, 2.0–2.4, 
3.4–3.8 и 7.0–7.5 м.д., которые могут отвечать 
летучим органическим кислотам и аммоний-
ным соединениям. Интенсивность этих сигналов  

00.51.01.52.02.53.03.54.04.55.05.56.06.57.07.5
δ, ppm

δ, ppm

(б)

(а)

1

2

152.0152.5153.0153.5154.0154.5155.0155.5156.0

1

2

Рис. 3. Спектры ЯМР 1 Н (а) и ЯМР 13С (б) ППК в CDCl3; 1 – П1, 2 – П2. 
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увеличивается с ростом продолжительности 
компостирования. При этом малоинтенсивные 
сигналы (4.80–4.89, 4.52–4.56 и 4.03–3.99 м.д.), 
отвечающие циклическому карбонату и наблю-
давшиеся при анализе пленки, полученной прес-
сованием при 130 °С, отсутствуют. Следовательно, 
циклический карбонат, обладающий достаточной 
подвижностью, вымывается из полимера в про-
цессе компостирования.

Таким образом, в процессе компостирования 
на протяжении всего эксперимента ППК нахо-
дился во влажной среде при температуре выше 

температуры стеклования в атмосфере реакцион-
но-активных газообразных продуктов, образую-
щихся при разложении пищевых отходов, а также 
в присутствии активно развивающегося разноо-
бразного микробного сообщества. Все эти факто-
ры могут влиять на процесс деструкции полиме-
ра. На рис. 6 представлены фотографии образца 
ППК до и после компостирования в течение раз-
ного времени. 

В условиях эксперимента в течение первой не-
дели исходная прозрачная пленка ППК собирает-
ся в капли белого цвета. Исследование образцов 
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Рис. 4. Динамика изменения параметров компостирования в эксперименте по исследованию биодеградации ППК 
в составе пищевых отходов: температуры внутри камеры (1) и окружающей среды (2) (а), СО2 (б), H2S (в), массовой 
доли влаги в субстрате (г), содержания N–NH4 в субстрате (1) и конденсате (2) (д); рН субстрата (е), содержания (ж) 
и состава летучих органических соединений (ЛОС) в конденсате (з).
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ППК после компостирования методом электрон-
ной микроскопии (рис. 7) показывает, что на по-
верхности полимера образуется большое количе-
ство каверн размером 0.5–20 мкм уже после семи 
суток компостирования. Логично предположить, 
что действие достаточно высокой температуры 
(выше Тс на 30°–45 °С) и гидрофильной окружа-
ющей среды, неблагоприятной для гидрофоб-
ного полимера, вынуждает полимерный образец 

уменьшить свою поверхность – собраться в кап-
ли. Также подобные условия могут способство-
вать протеканию процессов гидролитической де-
струкции ППК и образованию пор. Через 28 дней 
на поверхности ППК помимо пор можно было 
обнаружить микроорганизмы сферической и па-
лочкообразной формы. По-видимому, процесс 
деструкции ППК на начальных этапах протека-
ет без участия микроорганизмов, под действием 
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Рис. 5. Спектры ЯМР 1Н полипропиленкарбоната в CDCl3 после компостирования в течение 7 (а) и 28 дней (б).
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воды и летучих продуктов, образующихся при 
компостировании. А затем, когда поверхность 
полимера становится более гидрофильной, к про-
цессу разложения полимера присоединяются ми-
кроорганизмы.

Для установления характера протекания про-
цесса деструкции образцы ППК после компости-
рования были исследованы методом ГПХ (рис. 1,  
кривые 3 и 4). Наблюдается уменьшение доли 
олигомерной фракции в полимере, что приводит 
к слабому повышению Mn (до 52 × 103) и сужению 
ММР (до 1.74). Возможно, повышенная темпера-
тура способствует миграции олигомеров на по-
верхность образца, где протекает их деструкция. 
При этом деструкция самих образцов ППК про-
текает преимущественно в результате поверхност-
ной эрозии. В данном случае скорость химической 
реакции на поверхности существенно выше (по 
крайне мере на порядок), чем в объеме полиме-
ра. В связи с этим в случае поверхностной эрозии 
за процессом деструкции, как правило, следят по 
потере массы образцом, а его молекулярная масса 
не изменяется. К сожалению, в эксперименте по 
компостированию следить за массой полимерного 
образца оказалось затруднительно.

Расходование олигомерной фракции, сопро-
вождающееся уменьшением концентрации кон-
цевых гидроксильных групп, инициирующих де-
полимеризацию ППК, и вымывание из объема 
полимера циклического карбоната в процессе 
компостирования, т.е. в условиях повышенной 
температуры, влажности и химически активной 
газовой среды, приводят к увеличению темпера-
туры стеклования ППК (с 29° до 33 °С) и росту его 
термостабильности (рис. 8). 

Влияние роли абиотических факторов на 
деструкцию полипропиленкарбоната

Для выявления роли абиотических факторов 
(температуры, влажной среды и действия амми-
ака) на деструкцию ППК были проведены мо-
дельные эксперименты: 1) нагревание исходной 
пленки ППК в воде при 65 °С в течение 7 дней;  
2) выдерживание пленки ППК в парах аммиака 
(эксикатор, 10%-ный водный раствор аммиака) 
при комнатной температуре в течение 7 дней. Об-
наружено, что обработка горячей водой не привела 
к изменению каких-либо характеристик ППК. Не 
произошло заметных изменений массы полимера, 

(б) (в) (г)(а)

Рис. 6. Фотографии образца ППК до (а) и после компостирования в течение 7 (б), 15 (в) и 28 суток (г).

(б) (в)(а)20 мкм 20 мкм 20 мкм

Рис. 7. СЭМ микрофотографии поверхностей образцов ППК до (а) и после компостирования в течение 7 (б)  
и 28 суток (в). Стрелкой отмечено скопление микроорганизмов.
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его молекулярно-массовых характеристик (рис. 9, 
кривая 2) и состава, а также термических свойств 
(рис. 8, кривая 4). Исследование морфологии об-
разца методом СЭМ (рис. 10а) показало, что по-
верхность образца после нагревания в воде шеро-
ховатая, но образования пор не наблюдается. 

Действие аммиака оказалось более выра-
женным. Через 7 дней пленочный образец стал 
белым, а его масса увеличилась на 18%. После 
промывания пленки в деионизированной воде 
и высушивания оказалось, что масса пленки 
уменьшилась на 8 мас.%. При этом данные ме-
тода ГПХ показали, что молекулярно-массовые 
характеристики полимера практически не изме-
нились. На микрофотографии СЭМ (рис. 10) по-
верхности образца ППК видны поры размером  
0.5–10 мкм различной формы. Эти факты под-
тверждают предположение о том, что под дей-
ствием аммиака во влажной среде могут проте-
кать процессы поверхностной эрозии ППК даже 
при комнатной температуре. 

В результате исследований термических 
свойств методом ТГА (рис. 8, кривая 5) обнаруже-
но, что после обработки аммиаком у ППК также 
смещаются температуры начала потери и макси-
мальной скорости потери массы в сторону увели-
чения примерно на 40 °С. Полученные результа-
ты показывают, что действие паров аммиака во 
влажной среде вызывают схожие изменения, что 
и процесс компостирования. Можно предполо-
жить, что именно аммиак является основным 
абиотическим деградантом при компостирова-
нии ППК. Поэтому мы продолжили изучение 
влияния роли аммиака в деградации полимера.

Как было показано выше, в условиях ком-
постирования полимер подвергается дли-
тельному нагреванию в интервале температур  
60°–75 °С. В первом эксперименте 84.4 мг пленки 
ППК кипятили 24 ч с воздушным холодильни-
ком в 4 мл водного аммиака, затем при понижен-
ном давлении отгоняли раствор и анализировали 
пленку полимера методом ЯМР- спектроскопии. 
Оказалось, что химический состав сополиме-
ра не изменился, однако по данным ГПХ, сред-
ние ММ полимера существенно уменьшились, 
а ММР стало уже (рис. 9, кривая 4); Mn = 29 × 103  
и Đ = 1.72. Очевидно, что деструкция ППК под 
действием водного раствора аммиака ускоряется 
при нагревании.
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Рис. 8. Интегральные (а) и дифференциальные (б) кривые ТГА образцов ППК до (1) и после компостирования  
в течение 7 (2) и 28 суток (3), а также после выдерживания ППК в течение 7 дней в воде при 65 °С (4) или над  
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Рис. 9. Кривые ММР пленки ППК до (1) и после об-
работки водой при 65 °С (2) и аммиаком в течение  
7 дней при 25 °С (3) и 12 ч при 100 °С (4).
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Рис. 11. Спектр ЯМР 1H раствора в условиях эксперимента с подавлением сигнала H2O: а ‒ нагревание при 70 °С 
в течение 5 ч; б ‒ сравнение сигналов в области 1.5–2.2 м.д. после нагревания при 70 °С в течение 5 (1), 20 ч (2),  
и дополнительного нагревания при 100 °С в течение 12 ч (3).
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Рис. 10. СЭМ микрофотографии поверхности образца ППК после выдерживания в течение 7 дней в воде при 65 °С 
(а) или над 10%-ным раствором аммиака при комнатной температуре (б).
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Во втором эксперименте с целью идентифика-
ции возможных низкомолекулярных продуктов 
деструкции, 50 мг (4.9 × 10‒4 осново-моль) поли-
мера нагревали при 70 °С с раствором аммиака, 
приготовленным из 1.9 г (4.7 × 10‒2 моль) NaOH 
и 2.67 г (5.0 × 10‒2 моль) NH4Cl в 4 мл D2O, в сте-
клянном автоклаве при перемешивании в тече-
ние разного времени и раствор анализировали 
методом ЯМР-спектроскопии (рис. 11). Посколь-
ку полимер в воде не растворим, наблюдаемые 
в растворе сигналы отвечают только продуктам 

деструкции полимера. Уже через 5 ч в спектре по-
являются сигналы пропиленгликоля (рис. 11а):  
d = 4.58–4.51 (м, 1H), 4.21 (дд, J = 11.6, 3.9 Гц, 1H),  
4.08 (дд, J = 11.5, 7.0 Гц, 1H) и 1.80 м.д. (д, J =  
= 6.5 Гц, 3H), а также сигналы полупродук-
тов деградации: δ = 4.30 (кв, J = 7.1 Гц, 1H)  
и 1.87– 1.82 м.д. (м, 3H). Существенно, что следы 
циклического карбоната в спектре отсутствуют. 
Через 20 ч качественный вид спектра не изме-
нился, но доля пропиленгликоля выросла. По-
сле дополнительного нагревания полимера при  
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Рис. 12. Спектр ЯМР 1H в D2O продукта нагревания ППК в водном растворе аммиака при 70°С в течение 5 ч в от-
сутствие (а) и присутствии (б) добавки карбоната аммония.
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100 °С в течение 12 ч основным продуктом де-
струкции остался пропиленгликоль (рис. 11б). 

Поскольку при деструкции ППК образует-
ся пропиленгликоль, естественно, что при этом 
должен выделяться и СО2. В условиях экспери-
мента можно ожидать образования продуктов 
взаимодействия водного раствора NH3 и CO2, 
например карбоната, гидрокарбоната или карба-
мата аммония, а также мочевины. Анализ спектра  
ЯМР 13С продукта нагревания ППК при 70 °С  
в аммиачном растворе в D2O показал наличие 
сигналов в области 166.4, 68.6, 67.3 и 19.4 м.д.  
(рис. 12а). Для упрощения идентификации ве-
щества к данному раствору был добавлен кар-
бонат аммония, что привело к появлению  
в спектре дополнительного сигнала при 167.6 м.д. 
(рис. 12б). Следует заметить, что ионы гидро-
карбоната и карбоната неотличимы в ЯМР из-за 
быстрого обмена протонами (в шкале времени 
ЯМР) [37]. Их точная идентификация по химиче-
ским сдвигам в спектрах ЯМР в водных растворах 
затруднена, так как химические сдвиги соедине-
ний могут заметно изменятся при варьировании 
температуры, ионной силы раствора или pH. 
Однако можно различить химические сдвиги ги-

дрокарбоната и карбамата аммония, поскольку 
сигнал карбонильной группы карбамата аммония 
в спектре ЯМР 13С будет смещен в область силь-
ного поля относительно сигнала карбонильной 
группы гидрокарбоната. Следовательно, спектр 
ЯМР, приведенный на рис. 12а, вероятнее все-
го, соответствует карбамату аммония, а добав-
ление к нему карбоната аммония привело к по-
явлению второго сигнала от карбонатного иона 
(рис. 12б) [38]. Отсутствие мочевины в продукте 
деструкции было доказано аналогичным обра-
зом, путем добавления к исследуемому раствору 
мочевины и сравнению сигналов в полученных  
спектрах.

Проведенные эксперименты позволяют пред-
ложить возможный механизм аммонолиза ППК. 
Атака молекулы аммиака по карбонильной группе 
полимера приводит к образованию тетраэдриче-
ского интермедиата – гемиаминаля. Отщепление 
протона от гидроксильной группы гемиаминаля 
приводит к последующему отщеплению алкого-
лята, который протонируется аммониевой солью 
и образует пропиленгликоль.
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Аммонолизу может подвергаться как концевая 
карбонатная группа, так и карбонатная группа, 
расположенная внутри цепи. Во втором случае 

образуются два полипропиленкарбонатных фраг-
мента с молярной массой меньшей, чем у исход-
ного полимера: 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящей работе впервые было показа-
но, что в условиях ускоренного компостирова-

ния деструкция атактического аморфного ППК 
протекает с низкой скоростью. На начальной 
стадии она сопровождается уменьшением доли 
олигомерных фракций в полимере и ростом 
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термостойкости полимера. Анализ состояния 
компоста показал, что процесс компостиро-
вания быстро переходит в термофильную фазу 
и сопровождается выделением заметного коли-
чества органических кислот и аммиака. Таким 
образом, в процессе компостирования на про-
тяжении всего эксперимента ППК находится во 
влажной среде при температуре выше темпера-
туры стеклования, в атмосфере реакционно-ак-
тивных газообразных продуктов, образующих-
ся при разложении пищевых отходов, а также 
в присутствии активно развивающегося разно-
образного микробного сообщества. В результа-
те через 28 дней на поверхности пленки ППК 
в результате поверхностной эрозии образуется 
большое количество пор и появляются микроор-
ганизмы. Предварительные опыты показали, что 
ППК устойчив к кислотному гидролизу и легко 
деструктирует в условиях щелочного гидроли-
за. Более детальные модельные эксперименты, 
приведенные в работе, позволили сделать вывод 
о том, что именно аммиак вызывает деструкцию 
ППК и эрозию поверхности пленки полимера. 
Основными продуктами аммонолиза полимера 
являются пропиленгликоль и карбамат аммо-
ния. Очевидно, что в условиях реального компо-
стирования концентрация аммиака существен-
но ниже и, как следствие, аммонолиз протекает 
с низкой скоростью. 

Работа выполнена при финансовой поддержке 
Программы развития МГУ, проект № 23-Ш07-02, 
и с использованием оборудования, приобретен-
ного за счет средств Программы развития МГУ.
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