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Нерастворимые в воде полиэлектролитные комплексы сульфата ацетата целлюлозы в форме натриевой соли 
(Na-САЦ) и аминогликозидного антибиотика (AБ) канамицина (КАН) были получены смешением водных рас-
творов компонентов. Состав комплексов определялся кислотностью среды и порядком смешения. Показано, что 
увеличение количества целлобиозных единиц Na-САЦ на моль AБ коррелирует со снижением значения pH. Об-
разование комплекса исследовали методами инфракрасной фурье-спектроскопии, термического анализа, рент-
геноструктурного анализа, лазерной дифракции, анализа траектории движения наночастиц и сканирующей 
электронной микроскопии. Квантово-химическое исследование относительной стабильности протонированных 
форм КАН в водном растворе было выполнено для определения предпочтительных центров протонирования мо-
лекулы КАН. Значения pKa для КАН рассчитывались с помощью метода изодесмических реакций. Структуры 
и энергия связи для димера КАН и комплекса КАН – САЦ также исследованы квантово-химическими методами. 
Выявлено, что сам комплекс Na-САЦ – КАН, иммобилизованный на активированном угле, демонстрирует in vitro 
в два раза большую антибактериальную активность в сравнении со стандартной (инъекционной) формой КАН 
против Mycobacterium tuberculosis и может быть рекомендован для клинических испытаний in vivo как новая фор-
ма аминогликозида AБ для перорального применения.

Ключевые слова: туберкулез; канамицин; сульфат ацетат целлюлозы; комплекс; активированный уголь; перо-
ральная лекарственная форма.
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Water-insoluble polyelectrolyte complexes of cellulose acetate sulphate in the form of sodium salt (Na-CAS) and 
aminoglycoside antibiotic (AB) kanamycin (KAN) were obtained by mixing of the components aqueous solutions. The 
composition of the complexes was determined in accordance with the medium pH and mixing order. The increase of 
Na‑CAS cellobiose units per mole of AB has been  shown to  correlate  with the decrease of pH value. The complex 
formation was studied by Fourier transform infrared spectroscopy, thermal analysis, X-ray analysis, laser diffraction, 
motion trajectory of nanoparticles analysis and scanning electron microscopy. Quantum-chemical study of the relative 
stability of the protonated forms of KAN in aqueous solution was performed to determine the preferred protonation sites 
of KAN molecule. The pKa values of KAN were calculated by means of isodesmic reactions method. The structures and 
binding energy for the KAN dimer and the KAN – CAS complex were also investigated by quantum-chemical methods. 
Na‑CAS – KAN complex itself and immobilised on the activated carbon was shown to demonstrate in vitro two times an-
tibacterial activity of the standard (injectable) form of KAN against Mycobacterium tuberculosis. It can be recommended 
for in vivo clinical trials as a new form of aminoglycoside AB for oral administration.

Keywords: tuberculosis; kanamycin; cellulose acetate sulphate; complex; activated carbon; oral dosage form.

Introduction
Taking a heavy toll on the world, tuberculosis (TB) as an infectious disease was named among the 2016’s 

top 10 causes of death worldwide. In 2018, the first-ever UN General Assembly high-level meeting on tuber-
culosis endorsed a global strategy to accelerate efforts in ending TB [1]. Along with social-economic determi-
nants, the main risk factors for TB include prolonged treatment and difficulties associated with chemotherapy. 
TB treatment usually involves the repeated continuous administration of large doses of different drugs, which 
leads, especially in the case of parenteral use, to various side effects. Addressing these issues requires improve-
ment of already existing drugs formulation as well as the development of new anti-TB drugs with preference 
oral versus injectable forms.

Recently, many strategies based on new delivery materials have been developed to enhance the antibacte-
rial efficacy and comfort taking of commonly used TB antibiotics. For example, dry powder aminoglycoside 
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antibiotic (AB) aerosol products were proposed for inhaled therapy for TB [2], but there is a discussion in 
literature about safety and long-term effects of this therapy. The hydrophobic ion-pairing approach has been 
recently suggested as a chemical strategy to reversibly modify the properties of AB. Using the hydrophobic 
ion-pairing in drug molecules containing ionisable groups, polar counter-ions are stoichiometrically replaced 
with lipophilic ones. The modification by lipoamino acid was described for aminoglycoside AB kanamycin [3]. 
The resulting ion-pairs improve drug permeability, allowing a better systemic (e. g., intestinal) adsorption and 
enhancing cellular uptake. At the same time, the modification by polymers, which is considered as a method 
creating new easy-to-use medications and ameliorating drug-induced allergic and toxicological reactions, is 
recently a subject of numerous research but still not implemented in anti-TB antibiotic design at the industrial 
level [1; 4; 5].

Aminoglycosides are one of the first AB. Produced by Streptomyces kanamyceticus kanamycin (KAN) was 
discovered over 60 years ago but in spite of such a long history it remains the successful broad-spectrum an-
tibacterial agent, in particular the important second-line AB in the standard treatment regimen for multi-drug 
resistant TB. It exhibits the bactericidal action towards the majority of gram-positive and gram-negative micro-
organisms, and also the acid-resistant bacteria (including Mycobacterium tuberculosis) [3; 6]. Its irreversible 
binding to mRNA decodifying region of the bacterial ribosome 30S subunit allows the inhibition of the protein 
synthesis [7].

KAN is used in the form of mono- or disulphates intravenously and intramuscularly, since it is practically 
not absorbed from the gastrointestinal tract (GIT): absorption capacity is less than 1 % in the absence of muco-
sa damage [2]. The oral application route of KAN in capsules, tablets or syrup is used pre-eminently for local 
sterilisation of the gastric cavity before operative treatment [6]. Therefore, the replacement of the injections 
with solid oral dosage forms will make it possible to improve and substantially simplify the treatment regimen 
for tuberculosis patients, making it less traumatic and invasive. 

The focus of the present study was to modify KAN sulphate into new oral drug form through its converting 
into the polymer salt with cellulose acetate sulphate in the form of sodium salt (Na-CAS) as counter-ion and 
by further immobilization of this ionic-pair on the activated carbon (AC). 

According to  [8–10] the dimerisation and higher clustering of aminoglycoside AB is known. However, 
literature on aggregation of KAN or related aminoglycosides is extremely sparse, both on the experimental 
and on the theoretical side. It is reported that KAN aggregates into bare dimers and dimers with certain physio
logical cations, preferentially sodium one [8]. Covalent linked dimers have been obtained by using a «tether» 
and studied [9]. Formation of long fibers as a linear noncovalent assembly of KAN molecules on negatively 
charged surfaces was determined as well [10].

The experimental study included the synthesis of KAN and Na-CAS complexes, the establishing of the 
components concentration and pH medium impact on the complexes composition, complexes solubility and 
dispersion, bacteriological activity in parallel with theoretical research such as quantum-chemical calculations, 
molecular dynamics simulations of KAN protonation, dimerisation and complexation with Na-CAS. 

Materials and methods
Materials. KAN sulphate (2-(aminomethyl)-6-[4,6-diamino-3-[4-amino-3,5-dihydroxy-6-(hydroxymethyl)

oxan-2-yl]oxy-2-hydroxycyclohexyl]oxyoxane-3,4,5-triol;sulphuric acid) in an injectable powder form was 
purchased from Kyivmedpreparat (Ukraine) in the form of acid sulphate, KAN base – from North China Phar-
maceutical (China). We took into account that as commonly occurs with natural products, this antibiotic turned 
out to be a complex of several closely related substances: a major component, kanamycin A (usually designa
ted as kanamycin), and two minor variants (less than 5 %), kanamycin B and C [11]. However, we considered 
that AB behaviour in the complexation process determines mainly by kanamycin A and this form was used in 
quantum-chemical calculations.

Na-CAS (poly-(1β→4)-(2-O-acetyl-6-sulpho-D-glucopyranose)) was homogeneously synthesised accor
ding to [12] and had viscosity average molecular weight (Mη) 36 000, (14.4 ± 0.1) % of combined acetic acid 
and (32.0 ± 0.1) wt. % of combined sulphuric acid. Cellobiose unit was chosen as a configuration repeated unit 
of Na-CAS (fig. 1) in spite of the fact that some authors consider glucose unit but as chemical composition 
repeated unit  [13]  (the molecular weight of cellobiose mole-link was 574) and polymer concentration was 
expressed in the moles of these units.

AC in the form of a fine powder of birch activated charcoal from Sorbent JSC (Russia) was used for immo-
bilisation of a complex when tablets prepared. AC was considered as a carrier for AB – polymer complex in 
the design of the solid dosage form.

https://doi.org/10.1023/A:1015963128124;%20Nucleic%20Acids%20Research,%202005,%20Vol.%2033,%20No.%2017%205677%E2%80%935690%20doi:10.1093/nar/gki862%20%20oris%20Francois,%20Rupert%20J.%20M.%20Russell%20%C2%B8%201,%20James%20B.%20Murray1,%20Fareed%20Aboul-ela1,Beno%C4%B1%20%CB%86t%20Masquida,%20Quentin%20Vicens%20and%20Eric%20Westhof%5d
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Formation of Na-CAS and KAN complex. AB and polymer solutions of appropriate concentrations were 
prepared and mixed in molar ratio between AB and polymer from 1 : 8 to 8 : 1, changing mixing order and 
pH medium. Distilled water, buffer solutions with pH 2.0, 6.0 and 7.5 were used. Before mixing, the solutions 
were filtered through 0.45 μm pore size membrane. The composition of obtained complexes was determined 
using colloid titration  technique on CPC-3-01 photoelectric colorimeter (ZOMZ, Russia) at 540 nm wave-
length [14]. This technique is based on the system ability to scatter light when a dispersion of insoluble par-
ticles is formed. Under the direct complex synthesis, polymer solutions with a concentration of 10–3 mol/dm3 
were titrated by the solutions of AB with a concentration of 10–2 mol/dm3 by sequentially adding 5 μL portions 
of the solution under stirring until the growth of the solid ceased, which was indicated by reaching constant 
optical density. Optical density D was measured 1 min after the addition of each portion of titrant. Using the in-
verse mixing order, solution of AB with a concentration of 10–3 mol/dm3 was titrated by the solution of polymer 
with a concentration of 10–2 mol/dm3 by sequentially adding 5 μL portions of the solution. The content of AB 
in the complex was determined by chemical analysis (Kjeldahl technique). All experiments were performed at 
ambient temperature. 

Fourier transform infrared spectroscopy (FTIR) and scanning electron microscopy (SEM). Samples 
for FTIR and SEM were prepared in the form of coevaporates obtained by applying Na-CAS – KAN complex 
particles suspensions. The above-mentioned suspensions were obtained by mixing 10 wt. % solutions of the 
components in a ratio corresponding to the complex composition, then pouring on a glass substrate, followed 
by evaporating water in air at the ambient temperature. The FTIR spectra were recorded on a Nicolet iS10 FTIR 
spectrometer (Thermo Fisher Scientific, USA) through 46 scanning at a 0.5 cm–1 resolution. The morphology 
of the films surface after deposition of gold (a Emitech K550 instrument was employed) was examined on 
a LEO-1420 scanning electron microscope (Carl Zeiss, Germany) at magnifications from 500× to 20 000×. 

Thermal analysis. Thermal analysis was carried out through thermogravimetric (TG), differential thermo-
gravimetric analysis (DTG), differential scanning calorimetry (DSC) on a thermal analyser STA 449 Upiter 
(Netzsch, Germany). Samples of the complexes in the form of powders were obtained by mixing components 
solutions, precipitates filtration through the paper filter and under-vacuum drying. Analysis was performed 
at a heating rate of 10 K/min in the temperature range 303–600 K with nitrogen gas flow of 25 cm3/min and 
8–10 mg samples. 

Laser diffraction method. The particles hydrodynamic size in the solutions of Na-CAS and in the sols of 
its complexes with KAN, obtained by mixing of solutions with Na-CAS concentration of 2 · 10–5 mol/dm3 and 
AB concentration corresponding to the compositions of the complexes, were estimated using laser diffraction 
method on a Zetasizer nano ZS device (Malvern, UK) at the temperature 298 K. The kinetics of the complex 
particles growth was evaluated by a Mastersizer 3000 laser particle size analyser (Malvern) using a wet dis-
persion unit with a measuring vessel volume of 120 cm3 at a rotation speed of 1500 min–1. The formation of 
complex particles dispersions resulted directly in the vessel by adding of the polymer solution (0.02 mol/dm3) 
to the AB solution with the concentration of 0.002 mol/dm3 and by different mixing order.

Fig. 1. Structural formulas of KAN (a) and Na-CAS repeated unit (b)
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The particles size distribution was also estimated by the analysis of motion trajectory of nanoparticles on 
a Nanosight LM0 multiparametric analyser of nanoparticles (Nanosight Ltd., UK) in the HS – BF configuration 
(Andor Luca high-sensitivity video camera; a semiconductor laser with a wavelength of 405 nm and a power 
of 45 mW).

X-ray diffraction analysis (XRD). Powders of KAN, Na-CAS and their complex XRD analysis was car-
ried out on a Drone 3.0 X-ray diffractometer (Bourevestnik, Russia), CuKα radiation, at an accelerating voltage 
of 50 kV. Data were systematically collected from 23° to 3° in 2θ with a scan speed of 2 °/min in 2θ and a step 
size of 0.05°.

Bacteriological tests. The content of the bacteriologically active AB form was determined with the bioassay 
technique on agar plates. Tablet forms of the water-insoluble complexes immobilised on the activated carbon 
sorbent were obtained by triturate method with the laboratory setup, followed by drying at T = (303 ± 1) K 
in an air flow to a constant weight. Tests to determine the drug susceptibility of M. tuberculosis to the action 
of this new KAN pharmaceutical form were carried out by the absolute concentration method using Löwen-
stein – Jensen medium [15].

Computational details. Protonation of KAN A in aqueous solution. The starting geometry of KAN A was 
taken from the Cambridge Crystallographic Data Centre1. The geometrical parameters of KAN A molecule and 
corresponding protonated structures were fully optimised using CAM-B3LYP/6-31G(d) level of theory [16]. 
Our previous investigations showed that this computational level provides good agreement of the calculated 
geometries of heterocyclic compounds with the experimental data [17]. The optimised geometries were used 
for single point energy calculation using CAM-B3LYP/6-311 + G(d, p) level of theory. The solvent effects were 
evaluated using the polarised continuum model [18] with the default parameters for water.

The pKa values were calculated by means of isodesmic reactions method. We considered the following 
isodesmic reaction:

where B is kanamycin A molecule. 
The isodesmic reaction Gibbs energy in an aqueous solution was calculated using the following equation:

∆r s s sG G G= − ∑∑
reactantsproducts

.

Further, it can be proved that

p B p ethanolaminea aK K( ) = +( )
ln

,
∆r sG
RT

1

10

where pKa (ethanolamine) is equal 9.5 [19]. 
Our previous studies have showed that this computational method gave the calculated pKa values for he

terocyclic compounds which were consistent with the experimental data [20]. Obviously, the KAN A molecule 
and the corresponding protonated structures has many different conformations. The data below refer to the 
most stable ones. 

Binding energy of KAN dimer and KAN – CAS complex. By virtue of the fact that complex composition 
corresponds to one mole of KAN per two CAS glucose mole-links we used cellobiose unit as a polymer chain 
fragment. The semi-empirical GFN-xTB method [21] has been used for the conformational search to obtain the 
initial structures for global minimum searching. The resulting structures were ranked by energy, and the geo
metry of the ten lowest energy structures have been optimised using PBEh-3c/def2-mSVP method [22], which 
is computationally cheap and shows good performance for non-covalent interaction energies in complexes. 
The most stable structures were then optimised on the wB97XD/6-31G(d) level of theory.

For both dimer and complex structures basis set superposition error (BSSE) was estimated and subtracted 
from energies of these structures. All the calculations have been carried out for isolated molecules (gas phase).

1The Cambridge Crystallographic Data Centre (CCDC) [Electronic resource]. URL: https://www.ccdc.cam.ac.uk/ (data of access: 
20.06.2019).



Журнал Белорусского государственного университета. Химия. 2021;1:3–20 
Journal of the Belarusian State University. Chemistry. 2021;1:3–20

8

The binding energy of KAN dimer and KAN – CAS complex has been calculated using the following 
equations:

∆ Ed = Ed − 2Em,
∆ Ec = Ec − Em − ECAS ,

where Ed, Em, Ec, ECAS are the total energies of dimer, monomer, complex and CAS fragment respectively.

Results and discussion
Na-CAS and KAN aqueous solutions mixing results in the formation of insoluble hydrophobic product 

due to the co-operative interaction between functional groups of polyelectrolyte chain and AB molecules. The 
terms «complex of an antibiotic with a polymer» or «polymeric salt of an antibiotic» are used in literature to 
refer to similar substances [18].

Depending on the components solutions concentrations, the complex dispersion can be obtained as either 
a sol (c < 10–5 mol/dm3) or suspension (c > 10–5 mol/dm3), the optical densities of which are proportional to the 
size and concentration of the complex particles.

As follows from fig. 2, the composition of the complex corresponds to  [Na-CAS] :  [KAN] = 2.4 : 1.0 
and [Na-CAS] : [KAN] = 2.0 : 1.0 at direct and inverse titration respectively.

There are four possible protonation sites in the KAN molecule (nitrogen atoms of four amino groups). 
The protonation of AB molecules affects their conformation and interaction with target biomolecules. For 
this reason, data on the thermodynamics of aminoglycoside protonation together with exact assignment of 
the protonation sites are necessary for the interpretation of their activity. According to the data [23] the step-
wise protonation constants pKa of KAN are 9.16 (С6′ (ring А)), 8.27 (С1 (ring В)), 7.52 (С3″ (ring С)) and 
6.28 (С3 (ring В)). In this work, we performed a quantum-chemical study of the relative stability of the proto-
nated forms of KAN in aqueous solution to determine the preferred protonation sites. Figure 3 represents the 
optimised structures of four KAN A ions with different protonated amino groups.

Table 1 lists the relative (the smallest value has been taken as zero) Gibbs free energies of the ions. The 
results of quantum chemical calculations show that the stability of protonated forms of KAN A decreases as 
follows

С6′ (ring А) ~ С1 (ring В) > С3 (ring В) > С3″ (ring С).
The results obtained agree with the experimental data [23] on the protonation sequence of the amino groups 

of KAN A molecule in aqueous solution:
С6′ (ring А) → С1 (ring В) → С3″ (ring С) → С3 (ring В).

The pKa values of the deprotonation for each amino group of KAN A ions were calculated and compared 
with experimental data [23] (table 2). The calculation results agree with experimental data.

Fig. 2. Colloid titration curves: a – for Na-CAS solution by KAN solution;
b – for KAN solution by H2O after complex formation (1)

and by KAN solution (2) at pH 6.0.  
z = [Na-CAS] : [KAN]
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Ta b l e  1

Calculated the relative Gibbs free energies of KAN A ions
with different protonated amino groups

Ion Site of protonation (ring and number of carbon atom) ∆G, kJ/mol

Ion-1  А, С6′   2.13

Ion-2 В, С1   0.00

Ion-3 В, С3   8.57

Ion-4  C, С3″ 16.47

Ta b l e  2 
Calculated and experimentally determined pKa value of KAN A

Site of protonation  
(ring and number of carbon atom) CAM-B3LYP/6-31G(d)/6-311 + G(d, p) Experimental 

data

 А, С6′ 9.61 9.16

В, С1 9.99 –

В, С3 8.48 –

 C, С3″ 7.10 –

Thus, the preferred protonation sites of KAN in aqueous solution were determined: amino groups at the 
C6′ (ring A) and C1 (ring B). Further, this will be taken into account when calculating the structure of the 
Na‑CAS – KAN complex.

Gradual protonation of KAN base caused by adding calculated amounts of hydrochloric acid to KAN 
aqueous solution followed by the rearrangement of AB hydrogen bonds system. Table 3 shows that there is 
a tendency to shift bands in FTIR spectra of KAN solutions with different concentrations of HCl but to a cer-
tain limit. The position of the bands ceases to change after the tetra protonated KAN is formed. For example, 
OH group of one of the terminal ring involved in the hydrogen bond with NH2 group is responsible according 

Fig. 3. Optimised structures for KAN A ions 
 with different protonated amino group:

ion-1 – С6′ (ring А); ion-2 – С1 (ring В);  
ion-3 – С3 (ring B); ion-4 – С3″ (ring С)
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to [9] for the peak at 3250 cm−1 in a dimer, that essentially corresponds to the monomer peak at 3338 cm−1. 
In our case there was 3258.9 cm−1.peak in the initial solution. After the protonation of all NH2 group it places  
at 3100.0 cm−1.

Ta b l e  3

Bands position in FTIR spectra for 5 wt. % KAN base aqueous solutions 
 with different amounts of HCl for amino groups protonation

Sample Bands position, cm–1

KAN acid sulphate dry powder 3142.1 1614.7 1521.1 1022.6 –

Aqueous solution of KAN base  
without HCl 3258.9 1634.8 1531.1 1057.6 –

Aqueous solution of KAN base with 
HCl equivalent for 2 amino groups 3171.0 1624.9 1523.3 1023.6 –

Aqueous solution of KAN base with 
HCl equivalent for 3 amino groups 3170.0 1613.6 1509.9 1023.3 863.7

Aqueous solution of KAN base with 
HCl equivalent for 4 amino groups 3100.0 1609.6 1506.5 1022.0 861.5

Aqueous solution of KAN base with 
HCl equivalent for 6 amino groups 3100.0 1609.1 1505.9 1022.7 860.6

0.1 mol/L HCl (pH 1.0) 3100.0 1605.7 1505.1 1040.1 858.7

Simultaneously, the increasing of Na-CAS mole-links per KAN mole takes place as shown in fig. 4. It 
demonstrates that the more the acidity of the medium, the more colloidal titration curves shift to the right along 
the abscissa axis. This means that NH2 group protonation causes an increase in the amount of Na-CAS mole-
links connected with KAN mole.

Turning back to fig. 2, one can see that the composition of the complex in the medium of acetate buffer 
(pH 6.0) corresponds to a molar ratio of [KAN] : [Na-CAS] = 1.0 : 2.4 at direct titration. Figure 2, a, shows 
that adding of AB excess leads to a slight decrease in turbidity due to the hydrophilisation of the complex 
particles via binding of the extra amount of ionogenic KAN molecules, that are relatively small in size com-
pared to polymer macromolecules. In the case of inverse titration, the curve maximum corresponds to a ratio 
KAN : Na‑CAS = 1.0 : 2.0 with the observed decrease in optical density following by the addition of polymer 
solution to the resulting dispersion of the complex particles. In this case, the system becomes transparent, 
which can be attributed to the transition of the complex into the dissolved state due to hydrophilisation asso-

Fig. 4. Colloid titration curves of Na-CAS aqueous solution  
by the KAN base solutions (1) with different amount of 

HCl added for the protonation of 1, 2, 3 and 4 amino groups 
respectively 2, 3, 4 and 5. 

 z = [Na-CAS] : ([KAN] + [Na-CAS])
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ciated with the decrease in the number of contacts of the Na-CAS sulphate groups with the protonated KAN 
amino groups. The decrease in turbidity in such a circumstance is not caused by dilution, since, as follows from 
fig. 2, b (curve 1), when diluted with water, the optical density of the system does not change.

Table 4 data confirms that the decrease in turbidity is caused by the complex dissolution, rather than by 
its degradation. As can be seen from table 4 the size of the complex particles in hydrosol exceeds that of the 
particles in a solution of polymer itself with a concentration corresponding to its partial concentration in hyd
rosol. The excess amount of the polymer followed by the growth of particles size. At the same time, the size 
of the particles in the solutions of individual polymer falls down with a concentration that is typical for poly
electrolyte solutions behaviour. Attention is drawn to the fact that, when the [Na-CAS] : [KAN] molar ratio of 
3.0 : 1.0 is achieved, the size of the complex particles practically stops changing, due to the saturation of the 
protonated amino groups, that are capable of interacting with the polymer. Figure 5 illustrates the particle size 
distribution for all these cases.

Ta b l e  4 

Average hydrodynamic diameter of the Na-CAS – KAN complex 
 particles in hydrosols and Na-CAS supramolecular structures 

 in aqueous solution estimated via laser diffraction method

Na-CAS : KAN 
molar ratio

Average hydrodynamic diameter of the particles, nm

Hydrosol of Na-CAS – KAN complex Na-CAS solution with partial 
concentration

1.0 : 1.0 350 250

2.0 : 1.0 380 250

3.0 : 1.0 395 235

4.0 : 1.0 390 230

Determination of Na-CAS – KAN complexes particle size in the dispersions, obtained through the blen
ding of solutions with different concentrations, revealed that the higher the concentration of the solutions, the 
larger the particles size. For instance, with an increase in the concentration of the polymer solution from 0.02 
to 0.16 mol/dm3, the particle size increases from 20 to 45 μm. At the same time, direct titration produces lar

Fig. 5. Differential curves of particles hydrodynamic size distribution 
estimated via laser diffraction technique for hydrosols of  

Na-CAS – KAN complexes for different amount of  
Na-CAS moles per KAN mole: 1 – 1; 2 – 2; 3 – 3 and for 
 aqueous solutions of Na-CAS with corresponding partial 

concentration 4, 5, 6 respectively
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ger particles than the inverse titration, since the amino groups of the same AB molecule can, in the first case, 
interact with the sulphate groups belonging to different Na-CAS macromolecules, stitching them together. In 
the second case, the number of contacts of these complementary groups decreases. Indeed, with the reverse 
method of components solutions blending, the average particle size in the Na-CAS – KAN suspensions only 
reached 0.5 μm. As follows from fig. 6, a, the kinetics of particle growth also depends on the method of the 
components solutions mixing. With the inverse method, particles of a finite size are formed immediately, 
whereas with the direct method, it takes at least 15 min to achieve a sizable growth. Figure 6, b, illustrates the 
distribution of the particles for Na-CAS – KAN complexes.

Non-identical composition of the complex particles in the dependence of mixing order was confirmed 
by the agar diffusion test. It was held to determine the percentage of the bacteriologically active AB form in 
a complex and showed (table 5) that an inverse order of the components mixing results in almost 10 wt. % 
higher KAN content in the complex than a direct one. The elemental chemical analysis confirmed this result.

The visualisation of Na-CAS – KAN complex particles was carried out by the SEM technique (fig. 7). The 
evidence presented suggests that, after removing of the dispersion medium, the complex particles tend to form 
spherical aggregates with sizes ranging from 2 to 8 μm for the direct mixing order, and less than 1 μm for the 
inverse one. This morphological picture is similar to that one for Na-CAS film that we published earlier [12].

Fig. 6. Distribution of the particles for Na-CAS – KAN complexes:  
a – kinetic curves of the particles size growth for Na-CAS – KAN suspensions  

under direct titration at the concentration of Na-CAS solutions 0.02 mol/dm3 (1),  
0.04 mol/dm3 (2), 0.08 mol/dm3 (3), 0.016 mol/dm3 (4); 

 b – inverse titration curve; c – histogram of particle size distribution for  
hydrosol of Na-CAS – KAN complex (b)  

obtained by the analysis nanoparticles 
 motion trajectory respectively
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Ta b l e  5

The content of the bacteriologically active AB form  
in Na-CAS – KAN complexes determined with the bioassay 

 technique on agar plates and chemical analysis

Complex preparation method
KAN content, wt. %

Bioassay technique Chemical analysis

Direct 43,8 ± 0,9 47,6 ± 0,1

Inverse 52,3 ± 0,5 49,2 ± 0,1

Ta b l e  6
Bands position in FTIR spectra for 

individual components and their complex

Composition Band position, cm–1

KAN 3150 1618 1529 – –

Na-CAS 3440 1637 – 1225 799

Complex Na-CAS – KAN 3380 1631 1536 1220 798

Fig. 7. SEM photos of the Na-CAS – KAN complex particles 
 in the case of direct (а) and inverse (b) order of the 

components solutions mixing

Fig. 8. XRD curves of Na-CAS (1);  
Na-CAS – KAN complex (2); KAN (3)
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Initial salt form of KAN destroys as a result of complex formation and AB becomes connected strongly 
with polymer in the insoluble complex. The complexion is accompanied by the changing in the individual 
components’ bands position in FTIR spectra. As follows from table 6, significant changes take place in the 
field of hydrogen bonds. According to fig. 8, the structural features of KAN preserves in the complex (curves 2 
and 3). To imagine the structure of the complex quantum chemical calculations have been done. Computational 
studies on KAN are rarer still [9]. Molecular dynamics and docking studies were performed for aminoglyco-
side monomers and RNA [24; 25], using standard force fields and scoring functions. Apparently only in two 
cases electronic structure theory methods were applied to KAN: one of them again in the context of KAN 
binding to RNA, the other one for the isolated monomer in the gas phase [26]. Both studies, however, only 
employed HF calculations with small basis sets. Theoretical studies on KAN A complexion with cellulose de-
rivative appear to be non-existent. In this work, we performed a quantum-chemical study of the structure and 
binding energy of the KAN dimer and the Na-CAS – KAN complex. The structures of the lowest energy con-
formations of the KAN A dimer and the Na-CAS – KAN complex are shown on fig. 9 and 10. The calculated 
BSSE corrected binding energies of KAN A dimer and KAN – CAS complex are –199 and –299 kJ/mol res
pectively. This shows that complex formation is an energetically preferable process compared to dimerisation. 
Figure 10 shows that in KAN-CAS complex KAN molecule is protonated on amino groups at С6′ (ring А) and 
С1 (ring В). This is consistent with the results of our calculation of pKa value of KAN A [24], showing that 
amino group at С6′ (ring А) is the most basic. 

The involving of polymer and drug functional groups into different kinds of interaction influences on the 
properties of their complex as opposed to the initial components. 

Figure 11 demonstrates DSC, DTG and TG curves for KAN, Na-САS and their complex in the temperature 
range up to 400 °C. As can be seen, KAN shows three endothermic peaks. The first broad one corresponds 
to the water loss, the rest ones can be due to decomposition phenomena [27]. Several peaks appear on the 
Na-CAS DSC curve: the first endothermic one at 71 °C corresponds to the evaporation of water molecules. 
Exothermic processes occurring at the temperature 189; 203 and 216 °C can be caused, most probably, due to 
the removal of the sulfuric acid, formed as a result of interaction between two closely located sulphate groups 
and their hydration [12]. Endothermic peak at 253.1 °C very likely corresponds to the thermal destruction of 
sulphate groups meanwhile it shifts to 238.2 °C at the DSC curve for complex because of these groups par-
ticipation in the ionic interaction with AB. The shift of 216.0 °C peak to 228.5 °C has the same reason. The 
appearance of 283.4 °C peak in the DSC profile for the complex provided it’s absence for the components con-
firms their interaction as well. DTG curve for complex has a peak of maximum decomposition rate at 228.5 °C 
in the comparison with 216.0 °C peak for Na-CAS and 256.4 °C – for KAN.

Taking into account the complex formation between Na-CAS and KAN, the preservation of AB activity 
has become the subject of the study. Herein, we propose and detail a simple drug delivery design approach, 

Fig. 10. The structure of 
 the lowest energy conformation of  

Na-CAS – KAN obtained as a result of 
conformational search with subsequent 

geometry optimisation at 
 wB97XD/6-31G(d) level

Fig. 9. The structure of the lowest energy conformation 
of KAN A dimer obtained as a result of conformational 

search with subsequent geometry optimisation at 
wB97XD/6-31G(d) level
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exploiting the complexation and adsorption of the complex on the AC, to achieve a sustained and complete 
release of KAN from GIT to blood. Na-CAS – KAN complexes themselves and immobilised on the AC were 
tested on the archival strain of M. tuberculosis. As a result, it was established that the KAN complex exhibits 
twice as many activities of the standard (injection) KAN form (with a minimum inhibiting concentration of 
30 μg/сm3), while the active substance concentration was only 15 μg/сm3 (table 7). Figure 12 demonstrates the 
visual similar effect of tableted form of Na-CAS – KAN complex immobilised on the AC and injection form 
on the bacterial growth.

Fig. 11. DSC (a) and DTG (b) curves for Na-CAS (1), KAN (2), 
 Na-CAS – KAN complex (3)
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Ta b l e  7

Estimation of the minimum active dose of KAN in a complex  
in the comparison with an injection by the method of absolute 

 concentrations on a solid nutrient medium of Löwenstein – Jensen in vitro

Antibiotic concentration per 1 cm3 of 
nutrient medium, μg/сm3 Standard KAN injection form KAN in a complex with Na-CAS

60 No growth No growth
30 » »
15 Moderate growth »

It should be stressed that there is a fresh opinion [28] on the AC may prevent negative effects of AB on the 
microbiome. AC could solve this problem by allowing antibiotics to kill pathogenic microbes while sparing 
those that are important to gut health. It does not impact on the amount of drug entering the bloodstream. But 
it releases slowly the absorbed drug at the large intestine.

An in vivo study of the effectiveness of the combined dosage form of an AB and AC showed that the 
concentration of the antibiotic entering the blood from the tablet dosage form corresponds to its concentration 
entering the blood from the injection form (fig. 13). Figure 13 confirms almost equal bioavailability of injection 
and new dosage form of KAN. One can see that an adequate plasma level of KAN is achieved in both cases, 
when using a similar dose orally or intramuscularly. So, Na-CAS – KAN complex immobilised on the AC is 
a good carrier for KAN delivery. The concentration of KAN in the blood was determined by agar diffusion test 
with respect to Bacillus subtilis. A distinctive feature of the tablet form is the prolongation of action.

The present study enables us to suggest the explanation for the role of polymer in the creation of bioactive 
oral dosage form of KAN. Oral usage drugs, before they enter the bloodstream and target the bacterial RNA, 
must penetrate the numerous biological membranes of epithelial and endothelial cells of the GIT and then 
the bacterial membranes [29]. Molecular properties that are important for the penetration include molecular 
weight, size, conformation, degree of ionisation, polar surface area, non-polar surface area, lipophilicity and 
number of H-bonding acceptors and donors [30].

It is a matter of general experience that hydrophilic ionised drugs transport across biological membranes is 
poor. They have low oral bioavailability. For KAN it is reported about the increase of permeability by the ion-
pair transport. But this concept still not extensively used because of the difficult search for specific lipophilic 
counter ions with a convenient physiological compatibility. It has been shown that at a physiological pH 7.4, 
KAN molecules are dimerised [8].

Dimerisation provides the formation of hydrogen bonds between hydroxyl groups of AB molecules. In this 
case, the amino groups of AB in the dimer remain free, which does not allow such an ionised aggregate to 

Fig. 12. Bacteriological research of  
Na-CAS – KAN complex immobilised on 
the AC in vitro: 1 – inhibition of bacterial 

growth by the injection form of KAN;  
2 – suppression of bacterial growth by 
the AC tablet form of Na-CAS – KAN 

complex; 3 – bacterial growth in the 
absence of an AB

Fig. 13. Kinetics of KAN release 
 into volunteer’s blood in vivo from  

injection KAN dosage form and  
Na-CAS – KAN complex  

immobilised on AC oral dosage form
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penetrate through the lipid membranes (see fig. 9 and 10). Thus, the ionised AB dimer cannot penetrate through 
the phospholipid bilayer of the membranes on the one hand, and, on the other hand, it does not have enough 
free hydroxyl groups for binding with the transporter protein molecule, which could ensure AB transfer by the  
mechanism of active diffusion through transmembrane protein channels with its subsequent release into  
the bloodstream from the opposite side of the membrane [31]. Complexion of KAN with Na-CAS increases the  
lipophilicity of the drug that can change its behaviour in GIT. 

In view of the importance of polar and non-polar area distribution on the surface of the drugs influen
ce on their GI absorption, the molecular electrostatic potential (MEP) surfaces were calculated using the  
B3LYP/6-31G(d, p) basis set [32]. Figures 14–17 illustrate the distribution of the electrostatic potential (EP) 
values at the surface for KAN monomer, dimer, CAS (cellobiose fragment) and their complex. They are shown 
by different colours. EP increases in the order red < orange < yellow < green < blue. The negative regions of 
MEP, which are related the ability interact with electrophilic reagents, are seen as red and yellow colours, the 
positive regions that are related to the ability to interact  with nucleophilic reacgents, are seen as blue colour.

As can be seen from the diagram (see fig. 14), the regions with the largest negative charge are located near 
to the lone electron pairs of the nitrogen atoms of the amino groups. And oppositely the regions with the largest 
positive charge are located near to the hydrogens of hydroxyl groups. 

There is no principle changing of MEP diagram in the case of KAN A dimer (see fig. 15) but it has more 
extended regions of intermediary potential. 

As can be seen from fig. 17, there are two wide area of the negative EP that looks like an entirely red blob, 
and the positive EP area as an entirely blue colour blob on the complex KAN – CAS surface. This means a great 
electronegativity difference and indicates the presence of ionic bonds in the complex along with hydrogen 
bonds. It may be assumed that this specific localisation of the surface EP will enhances the transporter-depen
dent permeability of KAN complexed with Na-CAS. Taking into account that in the Na-CAS – KAN complex 
positively charged —NH3

+ groups of AB molecule are associated with negatively charged —SO4
2– groups of po

lymer (see fig. 10) one can conclude that at the periphery of the complex the number of charged —NH3
+ groups 

decreases compared to the KAN dimer or ion pairs of the KAN cation with the sulphate anion. Thus, the bin
ding of KAN molecules to the complex with Na-CAS makes the surface of the KAN molecules less polar to 
allow their transport through GIT membranes.

Fig. 14. MEP mapped on a SCF density of KAN monomer

Fig. 15. MEP mapped on a SCF density of KAN A dimer
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Further investigation will be necessary for the clarification of drug GIT absorption mechanism. For now, 
we have only the experimental results of the efficacy of ionic drug combination with the electrostatically com-
plementary polyelectrolyte.

Conclusion
Aminoglycoside antituberculosis AB KAN has been shown to complex with Na-CAS. The composition of 

resulting hydrophobic product that is generated at pH 6.0 and 7.4 corresponds to molar ratio Na-CAS : KAN 
that is close to 1.0 : 1.0. Acidification of the solvent leading to the protonation of amino groups increases the 
amount of Na-CAS mole-links per mole of KAN in the complex till 2.9. The mixing order and the concentra-
tion of the components solutions allows to adjust particle size and distribution. Quantum-chemical calculations 
of the binding energies of KAN – CAS complex and KAN dimer shows that complex formation is an ener-
getically preferable process compared to dimerisation. As a result of the complexation, the rearrangement of 
intra- and intermolecular bonds both in AB dimer and Na-CAS cellobiose unit takes place. According to the 
spectroscopic and thermal analysis data, ionised NH2 groups, which impede the penetration of AB through the 
membranes of the epithelial layer, are connected in the complex with sulphate groups by ionic electrostatic 
interaction along with hydrogen bonds. Additionally, the great electronegativity difference over the complex 
surface may cause its special interaction with lipid membrane of the GIT walls, making it slightly loose. The 
hydroxyl groups released from intermolecular hydrogen bonds are able to bind to membrane proteins, which 
ensures the transport of AB through the membrane with its subsequent release into the bloodstream from the 
opposite side of the membrane. Both the hydroxyl and amino functional groups are involved in membrane 
interaction with the hydroxyl groups being deeper inserted into the membranes. After the disintegration of 
the complex, the carrier proteins ensure the transfer of AB monomer through the membrane protein channels.

Fig. 16. MEP mapped on a SCF density of CAS (cellobiose fragment)

Fig. 17. MEP mapped on an SCF density of complex KAN – CAS
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A further mechanism of action of KAN is associated with irreversible inhibition of protein synthesis at the 
level of ribosomes in microorganisms sensitive to them. The monomeric form of AB is required for binding to 
the 16S site of rRNA. Using of the Na-CAS – KAN complex ensures the delivery of the monomer to the blood-
stream, while when using the injection form, bacterium is directly attacked by the KAN dimer, with required 
preliminary destruction before ribosome attack. It is not yet clear as to what role the absolute configuration of 
KAN plays apart in this codon – anticodon interaction.

Unquestionably, the mechanism of increasing the activity of the complexes, as compared to individual an-
tibiotics in injections, requires further research. But the results obtained allow us to recommend the polymer 
salt of KAN with Na-CAS as a new pharmaceutical form for oral administration to the clinical trials with the 
aim of current injection form replacement.
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СИНТЕЗ ТРИАЗОЛСОДЕРЖАЩЕГО КОНЪЮГАТА 
ЦИПРОФЛОКСАЦИНА И in silico ТЕСТИРОВАНИЕ ЕГО  

КАК ЛИГАНДА ЦИТОХРОМОВ P450

Я. В. ФАЛЕТРОВ 1), 2), Л. И. ГЛИНСКАЯ 2), М. С. ХОРЕЦКИЙ 1), 2), Я. В. ПАНАДА1),  
Н. С. ФРОЛОВА1), В. М. ШКУМАТОВ 1), 2)

1)Научно-исследовательский институт физико-химических проблем БГУ, 
 ул. Ленинградская, 14, 220006, г. Минск, Беларусь

2)Белорусский государственный университет, пр. Независимости, 4, 220030, г. Минск, Беларусь

Цитохромы P450 – это гемсодержащие монооксигеназы, которые катализируют реакции биосинтеза различ-
ных соединений, важных для нормального функционирования клеток, превращения лекарств и ксенобиотиков. 
Одни цитохромы P450 (например, CYP19 и CYP17 человека, CYP51 грибков) являются белками-мишенями ряда 
лекарственных соединений, другие представляют интерес для фармакологических исследований. Для создания 
нового флуоресцирующего ингибитора цитохромов P450 был получен азолсодержащий конъюгат ципрофлокса-
цина (CPF-bab-Z1). В целях оценки потенциала этого соединения в качестве лиганда для цитохромов P450 про-
веден высокопроизводительный виртуальный скрининг CPF-bab-Z1 и множества известных 3D-структур P450. 
Среди 28 структур цитохромов CYP51 наилучшая аффинность обнаружена у белка 5esh (минимальное значение 
энергии связывания составило –12,5 ккал/моль). Положение CPF-bab-Z1, рассчитанное в активном центре этого 
белка, характеризуется близостью циклопропильного (не азольного) фрагмента к гемовому железу CYP51. Полу-
ченные данные показывают перспективы исследований CPF-bab-Z1 in vitro с цитохромами P450.

Ключевые слова: P450; флуоресценция; азолы; ингибиторы; докинг; ципрофлоксацин.
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AS A CYTOCHROME P450 LIGAND
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Cytochromes P450 are hem-containing monooxygenases which catalyse biosynthesis of many compounds playing an 
essential role in cellular functions as well as degradation of drugs and xenobiotics. Some P450s (e. g., human CYP19 and 
CYP17, fungal CYP51) are valid target proteins for some drugs. The others P450s are also interesting for pharma-
cology-related researches. Aiming to design new fluorescent inhibitor of P450s we have synthesised the azole-bearing 
conjugate of ciprofloxacin (CPF-bab-Z1). To estimate potential of the compound as a ligand for CYPs we performed 
high-throughput virtual screening (multiple docking calculations) for CPF-bab-Z1 and multiple known 3D structures of 
P450s. The best affinity for CPF-bab-Z1 (the smallest value of energy of binding is equal –12.5 kcal/mol) were found 
for protein with PDB code 5esh among 28 structures of CYP51. The calculated pose of CPF-bab-Z1 in the active site of 
the protein is characterised by cyclopropyl (but not azole) proximity to the heme iron of the CYP51. The data obtained 
demonstrate perspectives for in vitro investigations of CPF-bab-Z1 with P450s. 

Keywords: P450; fluorescence; azoles; inhibitors; docking; ciprofloxacin.
Acknowledgements. The work was supported by governmental program of scientific researches «Chemical technolo-
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Introduction
Cytochromes P450 (or CYPs) are a family of heme-containing monooxygenases. CYPs catalyse versa-

tile set of oxidative reactions resulting in biosynthesis of essential metabolites, bioconversion of drugs and 
other xenobiotics [1]. Some CYPs are known to be valid targets for specific drugs (e. g., human CYP17 and 
CYP19 [2], fungal CYP51 [3]) and a lot of others are also considered to be promising in this respect or as 
drugs’ degrader [1]. Many synthetic medicinal inhibitors of CYPs contain an azole moiety, which is essential 
for formation of strong coordination N-Fe bond with iron ion from the enzymes’ heme moieties. Formation of 
the N-Fe bond impacts on inhibition efficiency via enhancing of such inhibitors binding (and, thus, preventing 
specific substrates binding) and disabling of the iron ion binding with dioxygen (the common co-substrate for 
CYPs) [4]. New azole-bearing compounds with the property of a CYP inhibitor are of interest due to growth 
of resistance to existing azole-containing drugs [5]. On the other hand, fluorescent compounds are convenient 
for detection in complex biological matrices. Many of them are molecular probes to study a metabolism, 
distribution and protein interactions in various biological samples (proteins, cells and even multicellular orga
nisms). To the best of our knowledge, a few fluorescent azole-bearing antifungal drug analogues were  reported 
which both retain the anti-fungal activity of their prototypes and can stain cell structures, likely due to their  
hydrophobic cation moieties with a tropism to the organelles (Cy to mitochondria, diethylamino-coumarin-
carboxamide to endoplasmic reticulum)  [6; 7]. Thus, aiming to design new fluorescent inhibitor of CYPs 
we have synthesized the azole-bearing conjugate of ciprofloxacin ((7-(4-(2-(4-((1H-1,2,4-triazol-1-yl)methyl)
phenylamino)-2-oxoethyl)piperazin-1-yl)-1-cyclopropyl-6-fluoro-4-oxo-1,4-dihydroquinoline-3-carboxylic 
acid), CPF-bab-Z1) due to a known ability of the anti-bacterial drug to fluoresce with blue light (excitation and 
emission maxima at 280 and 450 nm respectively) [8]. To estimate potential of the compound as a ligand for 
CYPs we have performed high-throughput virtual screening (multiple docking calculations) for the structure 
and multiple known 3D structures of CYPs from various organisms. 

Experimental section
Ciprofloxacin hydrochloride (CPF ⋅ HCl), bromoacetyl bromide, pyridine (Py), 4-(1H-1,2,4-triazol-1-ylme-

thyl)aniline hydrochloride (Z1 ⋅ HCl), silica gel for chromatography (Sigma-Aldrich, USA), NaHCO3 (Bash-
kir soda company, Russia), acetonitrile (AcN), methanol (MeOH) (Merck, USA) were used. Synthesis of  
CPF-bab-Z1 was performed according to the scheme depicted below (fig. 1).



23

Оригинальные статьи
Original Papers

Solution of bromoacetyl bromide (1.05 eq) in acetonitrile was added dropwise to a stirred solution of 
Z1 ⋅ HCl (1 eq) in acetonitrile with Py (3 eq). The mixture was stirred for 1 h at room temperature (~20 °C) and 
then filtered using cotton wool and rotary evaporated giving yellowish solid. Then the residue were dissolved 
in MeOH : AcN (1 : 1, v : v) and mixed with NaHCO3 (5 eq) and a suspension of CPF ⋅ HCl (1 eq) in MeOH. 
The mixture was stirred for 30 min at 40 ºC until forming clear solution. Then the solution was filtered using 
cotton wool and evaporated giving off-white solid. The solid was dissolved in MeOH and purified by column 
chromatography using AcN : MeOH (1 : 1, v : v).

High performance liquid chromatography (HPLC) analysis was performed using Agilent liquid chromato-
graph, column Poroshell 120 EC-C18 (75 × 4.6 mm, 2.7 µm), elution at 30 ºC with flow rate 0.5 mL/min using 
a gradient of H2O : MeOH in a range of 5–100 % MeOH. Mass-spectrometric analysis was carried out using 
LC-MS-2020 system as described [9] with AcN as eluent and MeOH for sample dilution.

AutoDock Vina [10] software was used for virtual screening; grid centers for all calculations were 4 × 4 × 4 nm 
with their centers at geometrical centers of correspondent CYPs, exhaustiveness was set to 12. In general, we 
have processed 28 structures of CYP51 from various organisms, 73 structures of other mycobacterial CYPs 
and 185 structures of human CYPs. Values of energy of binding (Ebind), the amino acids surrounding a ligand 
and poses with close triazole – heme iron have been highlighted, tabulated and discussed.

Results and discussion
The compound CPF-bab-Z1 is a triazolomethylaniline conjugated with ciprofloxacin via their amino- 

groups using — CO — CH2 — linker derived from bromoacetyl bromide (see fig. 1). ESI-MS spectrum of 
the compound was obtained (fig. 2), confirming the desired molecular weight (m/z of the mass-to-charge ra-
tio [M + H]+ for C28H29FN7O4

+ is equal 546.23; found 546.20); CPF-bab-Z1 purity was found to be ~ 95 % by 
HPLC data (fig. 3).

CPF-bab-Z1 is also a azole and, thus, it is interesting as a potential fluorescent inhibitor of CYPs. Thus, to 
rationalise further experimental investigations we performed in silico screening for a large set of structures of 
CYPs using computational docking. First, we tested CYP51 structures due to it is a target for antifungal azoles 
and the most studied CYP [3]. Docking results for CYP51 set are summarised in tables 1 and 2.

Ta b l e  1

Ebind values for CPF-bab-Z1 in silico interactions with structures CYP51 
of non-pathogenic baker yeast Saccharomyces cerevisiae

PDB code Data PDB code Data PDB code Data

4lxj –11.9 5ead –11.8; Fe 5esi –9.3
4wmz –11.3 5eae –11.9; Fe 5esj –11.5
4zdy –11.8; Fe 5eaf –9.3 5esk –12.3; Fe
4zdz –10.8 5eag –10.7; Fe 5esl –11.8; Fe
4ze0 –11.6; Fe 5eah –9.3; Fe 5esm –11.9; Fe
4ze1 –12.1; Fe 5eqb –11.7; Fe 5esn –11.2
4ze2 –11.1 5ese –12.4; Fe 5hs1 –8.6
4ze3 –11.9; Fe 5esf –12; Fe 5ul0 –11.4; Fe
5eab –11.3; Fe 5esg –11.9; Fe 6e8q –11.9; Fe
5eac –11.8; Fe 5esh –12.5; Fe – –

Fig. 1. A scheme of synthesis of CPF-bab-Z1
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CPF-bab-Z1 demonstrates the minimal value of Ebind (–12.5 kcal/mol) for Saccharomyces cerevisiae 
CYP51 structure with PDB code 5esh, but the overage value of Ebind has been –11.3 kcal/mol for all structures 
considered for the same enzyme. In the predicted complex with CYP51 (5esh) not azole, but cyclopropyl 
ring of CPF-bab-Z1 is close to Fe of the structure heme. This indicates the compound behaves in silico as a 
substrate, but not like azole inhibitor, of the enzyme. Cyclopropyl ring oxidation could cause formation of re-
active intermediate, which could attach covalently to an amino acid residue of such enzyme or to glutathione 
resulting in its depletion in cellulo [11]. Poses with triazole proximity to heme have also been found for some 
Saccharomyces cerevisiae CYP51 structures (4zdz, 4ze2, 5esjcA, etc.), but in every case the N-Fe bond forma-
tion has been prohibited due to distance between the atoms. Results of the docking for CYP51 from pathogenic 
microbes are in table 2.

Ta b l e  2

Ebind values for CPF-bab-Z1 in silico interactions 
 with structures CYP51 of pathogenic microorganisms

CYP of organism PDB 
code Data CYP of organism PDB 

code Data

CYP51 Aspergillus fumigatus 6cr2 –11.6 CYP51 Mycobacterium tuberculosis 1e9x –10.7 

CYP51 Aspergillus fumigatus 5frb –11.6; Fe CYP51 Mycobacterium tuberculosis 2vku –9.9

Fig. 2. ESI-MS spectra of CPF-bab-Z1 in positive (a)  
and negative (b) ions registration modes.

Interpretation of signals (cations: [M + H]+ 546.20, [M + Na]+ 568.21, 
 [M + K]+ 584.20, [M + ACN + Na]+ 609.24;  

anions: [M + Br]– 626.10 and 624.00, [M + Cl]– 580.20, [M – H]– 544.20)

Fig. 3. HPLC chromatogram of CPF-bab-Z1 (RT = 24.2 min)
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CYP of organism PDB 
code Data CYP of organism PDB 

code Data

CYP51 Aspergillus fumigatus 4uym –11.4; Fe CYP51 Mycobacterium tuberculosis 1h5z –9.8; Fe
CYP51 Aspergillus fumigatus 4uyl –10.6; Fe CYP51 Mycobacterium tuberculosis 1u13 –9.6 
CYP51 Candida albicans 5fsa –12; Fe CYP51 Mycobacterium tuberculosis 1x8v –9.5 
CYP51 Candida albicans 5v5z –11.3; Fe CYP51 Mycobacterium tuberculosis 2bz9 –9.4; Fe
CYP51 Candida albicans 5tz1 –11.2; Fe CYP51 Naegleria fowleri 5tl8 –11.2; Fe
CYP51 Candida glabrata 5jlc –11 CYP51 Naegleria fowleri 6ayc –11.1
CYP51 Leishmania infantum 3l4d –10.7; Fe CYP51 Naegleria fowleri 6ay6 –10.9
CYP51 Mycobacterium 
tuberculosis 2w0b –12 CYP51 Naegleria fowleri 6ayb –10.8

CYP51 Trypanosoma brucei 4g3j –10.5 CYP51 Trypanosoma cruzi 3khm –10.7; Fe
CYP51 Trypanosoma brucei 3p99 –10.3 CYP51 Trypanosoma cruzi 4ck9 –10.7
CYP51 Trypanosoma brucei 2x2n –10.3 CYP51 Trypanosoma cruzi 3k1o –10.5
CYP51 Trypanosoma brucei 3g1q –9.2 CYP51 Trypanosoma cruzi 3zg3 –10.4; Fe
CYP51 Trypanosoma brucei 3tik –9.7; Fe CYP51 Trypanosoma cruzi 4ck8 –10.3; Fe
CYP51 Trypanosoma brucei 4g7g –9; Fe CYP51 Trypanosoma cruzi 4c27 –10.3
CYP51 Trypanosoma cruzi 6fmo –11.8 CYP51 Trypanosoma cruzi 4bmm –10.2; Fe
CYP51 Trypanosoma cruzi 2wuz –11.4; Fe CYP51 Trypanosoma cruzi 4uqh –10.2; Fe
CYP51 Trypanosoma cruzi 2wx2 –10.9; Fe CYP51 Trypanosoma cruzi 4coh –9.8; Fe
CYP51 Trypanosoma cruzi 4h6o –10.9 CYP51 Trypanosoma cruzi 4by0 –9.8
CYP51 Trypanosoma cruzi 4cka –10.7; Fe CYP51 Trypanosoma cruzi 3ksw –9.6; Fe

For the predicted docking positions with the lowest Ebind values indicated in table 2 in the frames of one 
microorganism a cyclopropane-to-heme orientation has been found for CYP51 from Aspergillus fumigatus 
(5frb), Candida albicans (5fsa), formally for Mycobacterium tuberculosis (2w0b) and «brain-eating» amoeba 
Naegleria fowleri (5tl8). Classical azole-to-heme oriented positions have been found for CYP51 from 
Leishmania infantum (3l4d), Trypanosoma brucei (4g3j) and Trypanosoma cruzi (2wuz) (fig. 4).

CPF-bab-Z1 has demonstrated Ebind within the range of –11.1 kcal/mol (CYP121, 4ktj) to –7.5 kcal/mol 
(CYP119, 4yof); mean Ebind for all mycobacterial CYPs tested was found to be ~9.5 kcal/mol, excepting 
CYP51. Poses with azole-to-heme orientation were rare, e. g., for PDB code 2x5w, 5li7, 2wh8 and 6dcd are 
among good ones; the top 12 lowest Ebind for the ligand and the enzymes’ structures are in the table 3.

E n d i n g  t a b l e  2

Fig. 4. In silico calculated positions of CPF-bab-Z1 in active sites of CYP51  
from Trypanosoma cruzi (a) and Leishmania infantum (b)
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Ta b l e  3

Top 12 Ebind values for CPF-bab-Z1 in silico interactions  
with structures of CYPs from mycobacteria, excepting CYP51

PDB code CYP Ebind, kcal/mol Fe N41

4ktj CYP121  –11.1 – N41-ALA167, ALA178, ASN181, TRP182

5o4k CYP121  –11.1 – N41-ALA167, ALA178, ASN181, TRP182

2wm4 CYP124  –11.0 Fe N41-THR271, VAL315

2x5w CYP125  –10.9 Fe N41-ALA268, HEM431
3r9b CYP164A2 –10.9 Fe N41-ALA256

4g48 CYP121  –10.9 – N41-ALA167, ALA178, ASN181, TRP182

4ict CYP121  –10.9 – N41-ALA167, ALA178, ASN181, TRP182

4ktf CYP121  –10.9 – N41-LEU160, ASP185, PHE231

5opa CYP121  –10.9 – N41-LEU160, LEU164, ASP185, PHE231

3g5h CYP121  –10.8 – N41-ALA167, ALA178, ASN181, TRP182

5li7 CYP126A1 –8.5 Fe N41-THR257, HEM501

2wh8 CYP130 –9.2 Fe N41-GLY243, HEM450

CPF-bab-Z1 has demonstrated Ebind from –12.3 kcal/mol (CYP3A4, 4d6z) to –7.1 kcal/mol (CYP2B6, 
4zv8), whereas mean Ebind for all human CYPs tested is ~9.3 kcal/mol for CYPs from Homo sapiens. The top 
10 lowest Ebind for the ligand and the enzymes’ structures are in the table 4.

Ta b l e  4

Top 12 Ebind values for CPF-bab-Z1 in silico interactions  
with structures of human CYPs 

PDB code CYP Ebind, kcal/mol Fe N41

4d6zcA CYP3A4  –12.3 Fe N41-THR224

1w0ecA CYP3A4  –12.1 Fe N41-THR224, PRO227

5vcdcA CYP3A4  –12.1 Fe N41-ARG212, ALA370, HEM601

5vcccA CYP3A4  –12 Fe N41-ILE230

5vcccA CYP3A4  –11.9 Fe N41-ARG212, ALA305, THR309, HEM601

5vcdcA CYP3A4  –11.9 – N41-ILE223, ILE230

6bd6cA CYP3A4  –11.9 – N41-LEU210, LEU211

6bdicA CYP3A4  –11.9 Fe N41-ARG106

1tqncA CYP3A4  –11.8 Fe N41-ARG106, THR224

3juscA CYP51 –11.8 – N41-VAL143, ALA144, MET304

4d6zcA CYP3A4  –11.8 – N41-ARG106

5vcgcA CYP3A4  –11.8 – N41-ILE223, THR224, PRO227

The data obtained indicates that CPF-bab-Z1 could not be a potent inhibitor of human CYPs, with the 
exception of drug-metabolising liver CYP3A4. Ebind values have been found to be around –8.1, –9.0 and 
–11.0 for human CYP19, CYP17 and CYP51 structures (e. g. for structures with PDB codes 5jl6, 3ruk and 
4uhi respectively).

In general, the new compound CPF-bab-Z1 was predicted to be able to bind effectively in the active sites of 
human cytochromes P450 CYP3A4 and, less effectively, CYP51. Its ability to bound in the cyclopropane-to-
heme manner with  some fungal CYP51 and in the azole-to-heme mode with some structures of CYP51 from 
Leishmania and CYP51 from Trypanosoma (see table 2, fig. 4) has also been revealed. This points out on a 
perspective of its practical testing as an inhibitor or a substrate for the corresponding enzymes. 
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Conclusion
Aiming to design new fluorescent inhibitor of P450s, we have synthesised the triazole-containing conjugate 

of ciprofloxacin, due to known ability of the anti-bacterial drug to fluorescent with blue light. The compound 
has been designed and synthesised. It was confirmed using HPLC and ESI-MS (m/z of the mass-to-charge 
ratio [M + H]+ for C28H29FN7O4

+ is equal 546.23; found 546.20). Using in silico docking simulations we have 
tested the compound as a ligand for a number of cytochromes P450 of some pathogenic eukaryotes, baker 
yeast, mycobacteria and human. Our results have demonstrated that CPF-bab-Z1 is a potentially good ligand 
for CYP3A4 and CYP51 as well as for some fungal CYP51. Notably, the compound was predicted to be bound 
with some CYP51 in the cyclopropane-to-heme orientation. By contrast, for CYP51 from Leishmania (3l4d) 
and CYP51 from Trypanosoma (4g3j and 6fmo) the azole-to-heme mode like classical azole inhibitors of 
CYPs was predicted. The results offer interesting perspectives for testing of the compound as a new fluorescent 
P450 inhibitor of the enzymes mentioned.
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ИССЛЕДОВАНИЕ ПРОЦЕССОВ ПОЛУЧЕНИЯ  
НАНОПОРОШКА ЖЕЛЕЗА  

ПРИ НЕИЗОТЕРМИЧЕСКИХ УСЛОВИЯХ

Т. Х. НГУЕН 1), 2), В. М. НГУЕН 3), М. Х. НГУЕН 2), В. Н. ДАНЧУК1)

1)Национальный исследовательский технологический университет «МИСиС», 
пр. Ленинский, 4, 119049, г. Москва, Россия

2)Государственный технический университет им. Ле Куй Дона, 
ул. Хоангкуоквьет, 236, 100000, г. Ханой, Вьетнам

3)Технологический институт,  
ул. Каувонг, 3, 100000, г. Ханой, Вьетнам

Проведено исследование кинетических параметров процесса получения нанопорошка железа водородным 
восстановлением гидроксида α-FeOOН при неизотермических условиях. Показано, что восстановление на-
нопорошка α-FeOOН протекает в интервале температур 180 –550 °С с максимальной удельной скоростью при 
температуре 500 °С. Величина энергии активации процесса восстановления нанопорошка α-FeOOН состави-
ла ~ 43 кДж/моль, что говорит о смешанном режиме реагирования. Установлено, что восстановление α-FeOOН 
при температуре 500 °С обеспечивает получение продукта с необходимыми свойствами. Полученные наночас
тицы Fe, размер которых – от 70 до 100 нм, имеют округлую форму.

Ключевые слова: кинетика; нанопорошок железа; неизотермическое условие; дифференциально-разностный 
метод; энергия активации.
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PREPARATION PROCEDURE TO OBTAIN  
IRON NANOPOWDER UNDER NON-ISOTHERMAL CONDITIONS
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aNational University of Science and Technology «MISiS»,  
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bLe Quy Don Technical University, 236 Hoang Quoc Viet Street, Hanoi 100000, Vietnam
cInstitute of Technology, 3 Cau Vong Street, Hanoi 100000, Vietnam

Corresponding author: T. H. Nguyen (htnru7@yandex.ru)

The kinetics for the procedure of preparing iron nanopowder from α-FeOOH by hydrogen reduction under non-iso-
thermal conditions were studied. The reduction of α-FeOOH nanopowder was shown to occur within the temperature 
range from 180 to 550 °С, with a maximum specific rate value attained at 500 °С. The activation energy for the reduction 
process α-FeOOH nanopowder was measured to be ~ 43 kJ/mol, evidencing a mixed reaction mode. Performing the re-
duction of α-FeOOH at 500 °С accelerated the process while ensuring the required properties of the product obtained.  
The Fe nanoparticles thus prepared were of rounded shape, the size ranging from 70 to 100 nm.

Keywords: kinetics; iron nanopowder; non-isothermal condition; differential-difference method; activation energy.

Introduction
Iron nanopowders (NPs) have actually found wide application in various fields of science, technology and 

medicine [1; 2]. In particular, Fe NPs are often used as active adsorbents having magnetic properties to remove 
toxic contaminants from soil and wastewater [3; 4]. Magnetic properties of the adsorbents containing Fe NPs 
enables one to avoid laborious operations of removing the purifying agent from the treated material, since this 
removal can be achieved by using magnetic field. The NPs of metallic Fe were shown to have large specific 
surface area and high adsorbing capacity, and hence they are excellent adsorbents for heavy metals. Moreover, 
Fe nanowires have unique magnetic properties that can be controlled by magnetic field [5; 6].

Preparation of Fe NPs may be carried out by various procedures most of which have a number of disad-
vantages, such as poor productivity and (or) high energy consumption [7–12]. The chemical-metallurgical me
thod, which includes the stages of chemical deposition of oxygen-containing metal compounds with subsequent 
hydrogen reduction of the oxides, is a highly efficient procedure as regards energy saving, utilising production 
waste and the ability to control the dimensional characteristics of the metal NPs during their formation [13; 14].

A major disadvantage of the chemical-metallurgical method for obtaining Fe NPs is relatively not grade 
productivity due to the low rate of the hydrogen reduction process under low temperature conditions. Increa
sing the reduction temperature is not recommended, since it would entail intensifying aggregation and sinte
ring processes, as well as formation of large particles or particles outside the nanometer range [11; 13].

Investigation of kinetics of the processes leading to formation metal NPs in order to determine optimal 
time-temperature parameters that would ensure obtaining the product with the desired properties is an impor-
tant practical task. 

The aim of this work was investigation of kinetics of the processes leading to formation of Fe NP from its 
precursor hydroxide compound under non-isothermal conditions, as well as examination of properties of the 
products obtained. 

Materials and methods
Fe NP was prepared from α-FeOOH NP by direct reduction with hydrogen. The starting α-FeOOH was 

obtained from aqueous solutions of iron(III) nitrate (10 wt. %) and NaOH (10 wt. %) by chemical precipitation 
of the product at 25 °С under continuous stirring:

Fe(NO3)3 + 3NaOH = FeOOН↓ + 3NaNO3 + Н2О.
The pH value was maintained at 11 ± 0.03, monitored with an pH meter Expert-001 (Econix-Expert Ltd., 

Russia).
The precipitate thus obtained was washed on a Buchner funnel with distilled water until the flushing water 

pH was 7. The precipitate was then dried at 40 °С for 48 h. Thereafter, the dried precipitate was ground in  
a laboratory mill Pulverisette 2 (Fritsch, Germany) to obtain α-FeOOH NP which was used for further re-
search work.
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The procedure of preparing Fe NP using hydrogen reduction of α-FeOOH under non-isothermal conditions 
was performed on a thermal analyser SDT Q600 (TA Instruments, USA) in a linear heating mode at a rate of 
10 °С/min in the temperature range 25–700 °С. The reduction proceeded according to the equation

2FeOOH + 3H2 = 2Fe + 4H2O.
The value of the degree of conversion α (i. e. the ratio of the mass of the reacting sample to the mass of the 

initial sample) was calculated according to the formula

	 α = − = −
−

m m
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where mo and mt are the initial sample mass and the mass of the sample after the reaction time t respectively.
Calculation of kinetic parameters for the reduction of α-FeOOH under non-isothermal condition  was per-

formed by the differential-difference method using the data obtained from thermogravimetric (TG) analysis, as 
well as the equation of non-isothermal kinetics [15].

The differential-difference for this case may be written as follows
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where α is the degree of conversion; T – temperature, K; b – heating rate, K/s1; Ea – activation energy, J/mol; 
R – universal gas constant, J / (mol ⋅ K); n  – order of the reaction.

The phase composition of the samples was investigated by XRD phase analysis on a diffractometer Dif
rey 401 (Scientific Instruments JSC, Russia) using CrKα radiation. The specific surface area (S) of the powders 
was determined by the BET (Brunauer – Emmett – Teller) method with a low temperature adsorption of ni-
trogen on the NOVA 1200 analyser (Quantachrome, USA). The average particle size D(m) was calculated by 
formula (4) using the S data:

	 D
S

= 6

ρ
,  	 (4)

where ρ – the density of the material, kg/m3.
The morphology and dimensional characteristics of NP samples were studied by scanning electron micro

scopy (SEM) on the microscope VEGA 3B (TESCAN, Czech Republic).

Results and discussion
The XRD pattern and SEM image obtained from the initial α-FeOOH sample are shown in fig. 1. The XRD 

pattern (see fig. 1, a) reveals that the sample under study is a monophase one, containing the α-FeOOH phase 
only. Examination of the SEM image (see fig. 1, b) evidences dense location of α-FeOOH NPs having small 
needle-like shape. Specific surface area of α-FeOOH NPs was found to be 39.5 m2/g, with an average diameter 
of the particles amounting to 44 nm. 

Analysis of the TG data obtained (fig. 2) indicates that the reduction process of FeOOH is realised in four 
stages. 

The stage 1 occurs in the temperature range from 25 to 180 °С, when the α-FeOOH sample loses its ad-
sorbed moisture. The stage 2 corresponds to the process of thermal decomposition of α-FeOOH according to 
scheme (5) shown below. This reaction is realised in the temperature range from 180 to 300 °С, the maximum 
specific rate being achieved at 240 °С. The stage 3 occurring between 300 and 375 °С corresponds to reduc-
tion of α-Fe2O3 to α-Fe3O4 according to scheme (6), with the maximum specific rate measured at 340 °С. 
In the stage 4, reduction of magnetite α-Fe3O4 to metallic Fe takes place according to scheme (7). This pro-
cess is realised in the temperature range from 375 to 550 °С. The maximum specific rate value amounted to 
1.079 ⋅ 10–8 kg/s at 500 °С. 

2FeOOН = Fe2О3 + H2O, 	 (5)
3Fe2О3 + H2 = 2Fe3О4 + H2O, 	 (6)
Fe3О4 + 4H2 = 3Fe + 4H2O.	  (7)

1b = 10 °С/min = 0.197 K/s.
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Applying formula (1) to the TG data obtained makes it possible to calculate the values of α at different 
reduction temperatures and to plot the α values as function of T in the temperature range for each stage of the 
process of hydrogen reduction of α-FeOOH NP (fig. 3).

Using the least squares method, one can find the best matching mathematical functions α(T) to describe the 

curves shown in fig. 3. The derivative 
d
dT

α
 is an important parameter for non-isothermal kinetics (equation (2)).

The results of calculations performed to obtain the parameters of non-isothermal kinetics of FeOOH reduc-
tion with hydrogen are shown in the table below.

Determination of the parameters of the kinetic equation (2)  
for the hydrogen reduction α-FeOOH NP

Stage T, °С
d
dT

α
10
3

ln b d
dT

α





ln 1−( )α 10
3

1

T
K, − x ⋅ 103 y

Function α(T): y = 0.019 1exp(0.010 8x)

2

180 27.49 –5.22 – 0.16 2.21 4.99 –12.42
195 32.33 –5.05 –0.18 2.14 3.06 – 8.48
210 38.01 – 4.86 – 0.20 2.07 1.64 –5.25
225 44.70 – 4.66 – 0.24 2.01 0.88 –3.43
240 52.56 – 4.44 – 0.30 1.95 0.90 –3.67
265 68.85 – 4.06 – 0.40 1.86 0.52 –2.66
280 80.95 –3.80 – 0.50 1.81 – –

Function α(T): y = 0.204 2exp(0.002 4x)

3

300 19.39 –7.49 – 0.55 1.75 4.84 – 4.91
315 20.10 –7.44 – 0.56 1.70 1.61 –2.37
330 20.83 –7.38 – 0.58 1.66 1.17 –2.04
340 21.34 –7.36 – 0.61 1.63 1.12 –2.03
355 22.12 –7.26 – 0.64 1.59 1.48 –2.44
375 23.21 –7.18 – 0.67 1.54 – –

Function α(T): y = 0.068 2exp(0.005 1x)

4

375 94.76 –5.78 – 0.67 1.54 0.77 –2.71
400 107.64 –5.57 – 0.75 1.49 0.39 –1.95
425 122.28 –5.31 – 0.88 1.43 0.22 –1.57
450 138.91 – 4.96 –1.11 1.38 0.12 –1.34
475 157.80 – 4.46 –1.48 1.34 0.06 –1.17
500 179.26 –3.60 –2.21 1.29 0.02 –1.06
520 198.51 –1.71 – 4.01 1.26 – –

To determine the activation energy Ea for the reduction process under non-isothermal conditions, the data 
from the table were used to plot y against x according to equations (3) for each stage. The respective graphs 
are presented in fig. 4. 

Fig. 1. XRD pattern (а) and SEM image (b) of the sample of α-FeOOН NP
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Fig. 2. TG curves of hydrogen reduction of α-FeOOН NP:
1 – mass change; 2 – the rate of mass change

Fig. 3. Degree of conversion as function of temperature  
for the hydrogen reduction of FeOOH NP  

in different stages of the process:
a – stage 2; b – stage 3; c – stage 4
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In accordance with equation (2), the values of Ea for each stage were found as tangent of the straight 
line passing through the experimental points, giving the following results (in kJ/mol): Ea2 = 18.2; Ea3 = 6.4; 
Ea4 = 18.1. The total value of Ea for the hydrogen reduction of FeOOH NP is the sum of all activation energy 
values for each stage: Ea = Ea2 + Ea3 + Ea4 (Ea ~ 43 kJ/mol).

Confronting the calculated Ea values with the limiting values in the literature [16] corroborates the state-
ment that the reduction of FeOOH NP proceeds in a mixed reaction mode. In this case, the kinetics of the 
overall reduction process of FeOOH NP is limited by both the kinetics of the chemical reaction and the kinetics 
of diffusion. Hence an expedient way to accelerate the process is to increase the temperature or eliminate the 
diffusion layer around the reacting substance by intensive stirring.

As noted above, the temperature to obtain maximum rate of the reduction process of FeOOH NP to yield 
Fe NP was 500 °С. However, carrying out the reduction at this temperature may result in intense aggregation 
and sintering of the metallic iron particles being formed, which degrades the quality of the final product.

The following task of the work was investigation of the properties of Fe NP prepared at the temperature 
500 °С, when maximum reaction rate of the hydrogen reduction was reached. The XRD pattern and SEM 
image of a Fe NP sample prepared under these conditions are shown in fig. 5 (the exposure time was 30 min).

Fig. 4. Determination of the activation energy for the reduction of FeOOH NP:
a – stage 2; b – stage 3; c – stage 4

Fig. 5. XRD pattern (a) and SEM image (b) of a Fe NP sample prepared at 500 °С
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The XRD (see fig. 5, a) demonstrates that the sample is a monophase one, consisting only of α-Fe with  
a body-centered cubic crystal lattice. Examination of the SEM image of the sample (see fig. 5, b) shows that 
Fe NP are mostly of a rounded shape, with sizes ranging from 70 to 100 nm. Measurements of the specific sur-
face area for the sample gave an average value of 9.6 m2/g, which is in good agreement with the result obtained 
from micrographs, where the average size of Fe NP was evaluated to be 79 nm.

Thus, based on the analysis of kinetic data and investigation of properties of the reaction product, it may 
be concluded that the reduction of α-FeOOH NP at 500 °С both accelerates the process and ensures obtaining 
the desired properties of Fe NP.

Conclusions
The optimal temperature for the preparation of Fe NP by hydrogen reduction of α-FeOOH NP was found 

to be 500 °С. Calculations of the activation energies of the preparation process in its various stages were per-
formed. Based on these data, an expedient way to carry out this procedure to obtain Fe NP with the desired 
properties is proposed: increasing the temperature and elimination of the diffusion layer around the reacting 
substance under intensive stirring.
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УДК 543.554.6

ТЕОРЕТИЧЕСКОЕ ОПИСАНИЕ ЛИГАНДНОЙ ФУНКЦИИ 
ИОНОСЕЛЕКТИВНЫХ ЭЛЕКТРОДОВ, ОБРАТИМЫХ К АНИОННЫМ 

КОМПЛЕКСАМ МЕТАЛЛОВ

3. МОДЕЛИРОВАНИЕ ОТКЛИКА ЭЛЕКТРОДА В РАСТВОРАХ ЛИГАНДА 
И ПОСТОРОННИХ ИОНОВ В РАМКАХ МОДЕЛИ МНОГОЧАСТИЧНОГО 

ПРИБЛИЖЕНИЯ

В. В. ЕГОРОВ1), 2), А. В. СЕМЁНОВ 1), 2), А. Д. НОВАКОВСКИЙ 1), 2), Е. Б. ОКАЕВ1) 
1)Белорусский государственный университет,  

пр. Независимости, 4, 220030, г. Минск, Беларусь
2)Научно-исследовательский институт физико-химических проблем БГУ,

ул. Ленинградская, 14, 220006, г. Минск, Беларусь

Предложено описание лигандной функции тетрароданоцинкат-селективного электрода в рамках модели мно-
гочастичного приближения, учитывающей одновременное протекание на межфазной границе, в условиях диффу-
зионного контроля; ионообменных процессов между тетрароданоцинкатом, роданидом и посторонними ионами, 
не образующими комплексов с  цинком; распределения электронейтрального комплекса цинка между фазами; 
частичного разложения соли тетрароданоцинката с четвертичным аммониевым катионом; процессов ступенча-
того комплексообразования в водной фазе. Модель базируется на решении системы уравнений, описывающих 
ряд меж- и внутрифазных равновесий при условии стационарности диффузионных потоков на межфазной гра-
нице по всем компонентам мембраны и раствора. Модель дает адекватное описание отклика тетрароданоцинкат- 
селективного электрода в растворах лиганда, посторонних ионов, а также в их смешанных растворах и позволяет 
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прогнозировать влияние фоновой концентрации хлорида цинка в исследуемом растворе на наклоны электродных 
функций, значения нижнего предела обнаружения и коэффициенты селективности.

Ключевые слова: тетрароданоцинкат-селективный электрод; модель многочастичного приближения; лиганд-
ная функция; нижний предел обнаружения; наклон; коэффициенты селективности.
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THEORETICAL DESCRIPTION OF THE LIGAND FUNCTION  
FOR IONOSELECTIVE ELECTRODES REVERSIBLE  

TO METAL ANION COMPLEXES

3. MODELING OF THE ELECTRODE RESPONSE IN LIGAND  
AND FOREIGN IONS SOLUTIONS USING THE MULTI-SPECIES APPROACH MODEL
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A description for the ligand function of the tetrathiocyanatozincate selective electrode, has been proposed, using 
a multi-species approach model. This model takes into account simultaneous phase-boundary, diffusion-controlled, pro-
cesses of ion exchange between tetrathiocyanatozincate, thyocyanate and foreign ions unable to form zinc complexes, as 
well as distribution of the neutral zinc complex between phases, partial decomposition of quaternary ammonium tetrathio
cyanatozincate salt and stepwise complex formation processes in water phase. The model is based on solving the system 
of equations describing several interphase and intraphase equilibria, assuming that diffusion flows of all membrane and 
solution components at the phase boundary are stationary. It provides the adequate description of tetrathiocyanatozincate 
selective electrode in solutions of the ligand, foreign ions and mixed solutions of the above, and predicts the effect of 
zinc chloride concentration in the sample solution upon electrode function slopes, lower detection limits and selectivity 
coefficients.

Keywords: tetrathiocyanatozincate selective electrode; multi-species approach model; ligand function; lower detec-
tion limit; response slope; selectivity coefficients.
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Введение
Существенный прогресс в понимании механизмов отклика ионоселективных электродов (ИСЭ), до-

стигнутый в последнее время  [1– 4], в  совокупности с развитием вычислительной техники обуслов-
ливает возрастание роли математического моделирования не только для объяснения и предсказания 
поведения ИСЭ в реальном эксперименте, но и для оптимизации дизайна ИСЭ и условий их примене-
ния при решении конкретных аналитических задач [5–16]. Построение математической модели всег-
да предполагает нахождение компромисса между относительной простотой, наглядностью, возмож-
ностью интуитивного восприятия воздействия ключевых факторов на аналитические характеристики 
электрода и строгостью представления. Наиболее простые и наглядные математические модели сводят-
ся к получению уравнений, в явном виде описывающих отклик ИСЭ как функцию основных термоди-
намических и диффузионных параметров, анализ которых позволяет предсказать влияние каждого из 
этих параметров на соответствующие аналитические характеристики ИСЭ. При этом обеспечивается 
очень высокая скорость счета, что дает возможность с  помощью обычных ПК исследовать воздей-
ствие различных факторов на отклик ИСЭ в ходе длительных экспериментов, в том числе в динамике, 
в  тысячи раз быстрее, чем экспериментальным путем. Ввиду сложности рассматриваемой системы 
и многообразия протекающих в ней процессов получение таких уравнений возможно только при вве-
дении ряда в той или иной мере обоснованных допущений, позволяющих выделить ключевые факторы 
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влияния и пренебречь остальными, что, во-первых, снижает точность прогнозирования, а во-вторых, 
справедливо только при соблюдении определенных граничных условий. Однако учет большего числа 
факторов приводит к существенному усложнению модели, математический аппарат которой обычно 
представляет собой систему уравнений (часто нелинейных, а  иногда и  трансцендентных), решение 
которой находится итерационными методами. Такие модели дают более строгое описание поведения 
ИСЭ в реальном эксперименте, могут быть использованы за пределами граничных условий (например, 
концентрационных), оговариваемых в более простых моделях, и позволяют оценить справедливость 
допущений, принимаемых в  рамках более простых моделей, однако при этом теряется наглядность 
и  существенно снижается скорость счета, поэтому сопоставление результатов, получаемых при ис-
пользовании моделей различной сложности, представляет самостоятельный интерес. 

В предыдущих статьях [17; 18] в рамках стационарной диффузионной модели получены уравнения, 
в явном виде описывающие зависимость нижнего предела обнаружения (НПО) и селективности тетра-
роданоцинкат-селективного электрода к иону лиганда от значений констант ионного обмена, устой-
чивости комплексов, а также диффузионных параметров, контролируемых условиями эксперимента, 
и показано хорошее соответствие расчетных данных с экспериментальными. Основным допущением 
указанной модели является пренебрежение влиянием ионного обмена, протекающего на межфазной 
границе, на концентрацию потенциалопределяющих ионов в  мембране, а  также пренебрежение об-
разованием роданидных комплексов цинка с лигандным числом больше единицы в уравнениях мате-
риального баланса, что справедливо только в области достаточно низких концентраций постороннего 
иона и роданида соответственно. Кроме того, данная модель дает только раздельную оценку вкладов 
ионного обмена и  распределения молекулярного комплекса цинка в  величину НПО и  не позволяет 
сравнить рассчитываемые значения коэффициентов селективности, относящиеся к методу отдельных 
растворов [19], со значениями, получаемыми в варианте смешанных растворов. 

В настоящей работе предложено более универсальное описание отклика тетрароданоцинкат-селек-
тивного электрода, основанное на совмещении представлений стационарной диффузионной модели 
и модели многочастичного приближения (ММП) [20–25], первоначально разработанного в предполо-
жении термодинамического контроля потенциала и учитывающего большое количество внутри- и меж-
фазных равновесий, а следовательно, одновременное существование значительного числа разнообраз-
ных частиц в  фазах мембраны и  раствора. Предлагаемая модель позволяет проводить совместный 
учет вкладов ионного обмена, частичного разложения соли ионообменника с тетрароданоцинкатом на 
соль ионообменника с роданидом и нейтральный комплекс цинка, а также распределения электроней-
трального комплекса между фазами в НПО тетрароданоцинкат-селективного электрода по отношению 
к роданиду. Кроме того, рассматриваемая модель дает возможность оценить значение верхнего преде-
ла обнаружения, а  также значения коэффициентов селективности, получаемые методами отдельных 
и смешанных растворов. Результаты моделирования сопоставлены с данными, полученными в рамках 
более простой модели [17; 18], и экспериментальными данными [26].

Теоретические основы
Электродная функция тетрароданоцинкат-селективного электрода в  растворах роданида 

и посторонних ионов в отсутствие фоновых ионов цинка в исследуемом растворе. Согласно урав-
нению Нернста потенциал тетрароданоцинкатного электрода в предположении постоянства коэффици-
ентов активности тетрароданоцинката в обеих фазах описывается уравнением 
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F
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Далее, принимая концентрацию аниона тетрароданоцинката в мембране пропорциональной концен-
трации его ионного ассоциата с ионообменником и обозначая концентрации соответствующих компо-
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Здесь и далее символом ′C  обозначены концентрации на межфазной границе.
При погружении тетрароданоцинкат-селективного электрода в раствор, содержащий роданид-ионы 

и (или) посторонние ионы J −, протекают процессы ионного обмена:

	 ( ) ... )
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R N Zn(NCS SCN4
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−

−

 →← 2 4
2

2

2
4
2K SCN

22 4
2( ) ... ) ,R N SCN Zn(NCS4

+ − −+ 	 (3)

	 ( )) ... (
)

R N Zn(NCS R4

Zn(NCS

4
+ − −+

−

−

 →← 2 4
2

2

2 2
4
2

J
K J

NN Zn(NCS+ − −+) ... ) .J 4
2 	 (4)

В результате в приэлектродном слое водного раствора появляется тетрароданоцинкат, который сту-
пенчато диссоциирует с образованием роданид-ионов, роданидных комплексов с лигандным числом 
от 1 до 3 и катионов цинка, а концентрация тетрароданоцинкат-иона в фазе мембраны снижается вслед-
ствие уменьшения концентрации ионного ассоциата ( ) ... ) .R N Zn(NCS4

+ −
2 4

2

Одновременно происходит распределение молекулярного комплекса Zn(NCS)2 между мембраной 
и исследуемым раствором. Поскольку мембрана находится в постоянном контакте с внутренним рас-
твором, содержащим ионы цинка и роданида, молекулярный комплекс Zn(NCS)2 в связи с экстракцией 
из внутреннего раствора сравнения всегда присутствует в мембране:

	 Zn(NCS) Zn(NCS)2 2

P →←  , 	 (5)
где P – константа распределения.

Согласно условиям моделируемого эксперимента (вымачивание в 10–3 моль/л растворе ZnCl2 на фоне 
0,18 моль/л KSCN) концентрация молекулярной формы комплекса в мембране, приведенной в равно-
весие с кондиционирующим раствором, составляет примерно 6 ⋅ 10–4 моль/л. 

В результате протекания ионообменных процессов, описываемых уравнениями (3) и (4), возникают 
градиенты концентраций соответствующих компонентов в фазах раствора и мембраны. В стационарном 
состоянии скорость доставки ионов четвертичного аммониевого катиона к межфазной границе за счет 
диффузии ионного ассоциата (R N Zn(NCS)4

+ −) ...2 4
2  из объема мембраны совпадает с суммарной ско-

ростью отвода ионов четвертичного аммониевого катиона в виде ионных ассоциатов ( ) ...R N SCN4
+ −  

и  в глубь мембраны:
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Согласно закону диффузии Фика уравнение (6) принимает вид
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(7)

где δ – толщина диффузионного слоя для соответствующего компонента; D – коэффициент диффузии; 
CR
tot  – общая концентрация четвертичного аммониевого катиона в мембране.
Принимая в  первом приближении равенство коэффициентов диффузии и  толщин диффузионных 

слоев всех частиц в фазах мембраны и водного раствора, получаем уравнение (8), которое отвечает 
условию постоянства концентрации ионообменника по профилю мембраны:
	 C C C CR J

tot

R N Zn(NCS) R N SCN R N4 4 4
= ′ + ′ + ′+ − + − + −2

2 4
2( ) ... ... ...

. 	 (8)
Аналогичным образом скорость доставки ионов цинка к  межфазной границе за счет диффузии 

ионного ассоциата ( ) ... )R N Zn(NCS4
+ −
2 4

2  и молекулярного комплекса Zn(NCS)2  из объема мембраны 
в стационарном состоянии должна соответствовать суммарной скорости отвода ионов цинка и образуе
мых им комплексов в глубь исследуемого раствора: 

J J J
( ) ... ) ) .
R N Zn(NCS Zn(NCS Zn4

tot+ − + = ∑
2 4

2
2
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Следовательно,
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где C0

2Zn NCS( )  – концентрация молекулярного комплекса в объеме мембраны.
Условия стационарности по роданид-иону и постороннему иону J −описываются уравнениями
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здесь х – общая концентрация роданид-аниона в объеме водного раствора;

J JJ JR N4
+ − −=
...

,

	 ′ ⋅ = − ′ + − −C D y C D
J JR N4 ...

,
δ δ

	 (11)

где y – общая концентрация постороннего аниона J − в объеме водного раствора.
Выражения для констант ионного обмена и  константы распределения молекулярного комплек-

са, получаемые из (3) – (5), вместе с условиями стационарности (7), (8), (10), (11) дают 7 уравнений, 
в которых фигурируют концентрации следующих частиц в поверхностных слоях мембраны и раство-
ра (всего 11 неизвестных): Zn(NCS)4

2− , Zn(NCS)3
− , Zn(NCS)2, Zn(NCS)

+ , Zn2+
, J −, SCN−

, Zn(NCS)2, 

R N SCN4

+ −
... , R N4
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... ,J  ( ) ... ) .R N Zn(NCS4
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2 4

2

Выражения для ступенчатых констант устойчивости комплексов цинка, значения которых приве-
дены в [27] (K1 = 37; K2 = 0,98; K3 = 0,89; K4 = 32), дают 4 недостающих уравнения. В итоге получаем 
систему из 11 уравнений с 11 неизвестными, решая которую можно определить значения концентрации 
свободного тетрароданоцинката и его ассоциата с четвертичным аммониевым катионом в поверхност-
ных слоях раствора и мембраны соответственно и рассчитать по уравнению (2) значение потенциала 
в любом растворе с заданными концентрациями роданид-иона и постороннего аниона J –.

Электродная функция тетрароданоцинкат-селективного электрода в  растворах роданида 
и посторонних ионов в присутствии постоянной фоновой концентрации хлорида цинка в иссле-
дуемом растворе. Ввиду малых констант устойчивости и значительно более низкой липофильности 
хлоридных комплексов по сравнению с роданидными, а также в связи с чрезвычайно низким значением 

константы обмена хлорид-ионов на тетрароданоцинкат K
Zn(NCS)

Cl

4
2

2 2210−

−
<( )−  участием соответствующих 

ионов в ионообменных процессах можно пренебречь. Таким образом, рассмотренная выше система 
уравнений после минимальной модификации, связанной с  изменением условия стационарности по-
токов по цинку, описываемого выражением (9), применима также для расчета концентраций тетраро-
даноцинката в поверхностных слоях раствора и мембраны. В присутствии фона хлорида цинка в ис-
следуемом растворе уравнение (9) принимает вид (12)
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где C
ZnCl2

0  – концентрация хлорида цинка в объеме раствора. 
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Результаты моделирования и их обсуждение
Наклоны электродных функций тетрароданоцинкат-селективного электрода в растворах рода-

нида и посторонних ионов и НПО. Для проведения моделирования использовали значения следующих 
параметров: концентрации ионообменника в  соответствии с  условиями эксперимента1 (10–2  моль/л); 
константы обмена тетрароданоцинката на роданид (3 ⋅ 10–14), перхлорат (8 ⋅ 10–13), нитрат2 (2 ⋅ 10–18), ко-
эффициентов диффузии в фазах раствора и мембраны (1 ⋅ 10–9 и 5 ⋅ 10–12 м2 ⋅ с–1 соответственно) [28; 29]; 
скорости перемешивания (150 об/мин) и времени измерения (5 мин). Во всех случаях значение стандарт-
ного потенциала для тетрароданоцинката условно принималось равным нулю. 

Важнейшим отличием ММП от простой динамической диффузионной модели (ПДМ), рассмотрен-
ной в [17; 18], является то, что она учитывает возможные изменения концентрации тетрароданоцинката 
в мембранной фазе. Полученные результаты представлены на рис. 1.

Из рис. 1 следует, что основной постулат ПДМ, согласно которому изменением концентрации тет
рароданоцинката в поверхностном слое мембраны можно пренебречь [17; 18] даже в отсутствие по-
сторонних ионов, справедлив только при достаточно высокой концентрации роданида в исследуемом 
растворе. При низких концентрациях роданида в растворе либо в его отсутствие следует учитывать 
протекание следующего процесса:

	 ( ) ... ) ... .R N Zn(NCS R N SCN SCN Zn4 4
+ − + − − + →←  + +2 4

2 22 2
K

	 (13)

1Таразевич М. Я. Тетрароданоцинкат-селективный электрод и его аналитическое применение : автореф. дис. … канд. хим. 
наук : 02.00.02. Минск, 2006. 21 с.

2Там же.

Рис. 1. Зависимость концентрации тетрароданоцинката в поверхностном слое мембраны от 
 концентрации роданида и посторонних ионов в растворах индивидуальных ионов (а, б); 

 в смешанных растворах на фоне постоянной концентрации роданида (в, г);  
в отсутствие в исследуемом растворе ZnCl2 (а, в); в присутствии 1 ⋅ 10–2 моль/л фона ZnCl2 (б, г).  

Концентрации роданида в смешанных растворах указаны на фрагментах (в, г) рисунка
Fig. 1. Dependence of tetrathiocyanatozincate concentration in the surface membrane layer 

 upon thiocyanate and foreign ions’ concentrations: in solutions containing an individual ion (a, b);  
in mixed solutions on the background of constant thiocyanate concentration (c, d);  

in absence of ZnCl2 in the sample solution (a, c); in presence of 1 ⋅ 10–2 mol/L ZnCl2 background (b, d).  
Thiocyanate concentrations in mixed solutions are shown in the corresponding plots (c, d)
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Несмотря на то что константа равновесия этого процесса очень мала (порядка 2 ⋅ 10–17), концентра-
ция тетрароданоцинката в поверхностном слое мембраны несколько уменьшается (см. рис. 1, а, врез-
ка), хотя это изменение и не катастрофичное, чтобы существенно повлиять на значения потенциала, 
рассчитываемые по уравнению (2). В присутствии постоянной фоновой концентрации хлорида цинка 
в исследуемом растворе равновесие процесса (13) сдвигается влево и изменение концентрации тетра-
роданоцинката в мембране в области низких концентраций роданида проявляется в гораздо меньшей 
степени (см. рис. 1, б, врезка). 

Из рис. 1 также следует, что предположение об отсутствии влияния ионообменного процесса на кон-
центрацию тетрароданоцинката в поверхностном слое мембраны справедливо только до определенного 
предела концентраций посторонних ионов. Так, в отсутствие ионов цинка в исследуемом растворе влия
нием ионного обмена на концентрацию тетрароданоцинката в поверхностном слое мембраны можно 
пренебречь только при концентрациях меньше 1 ⋅ 10–2 моль/л в случае нитрата и меньше 1 ⋅ 10– 4 моль/л 
в  случае перхлората (см. рис. 1, а). В  присутствии фонового хлорида цинка верхние пределы кон-
центраций нитрата и перхлората, при которых указанное допущение справедливо, несколько увели-
чиваются (см. рис. 1, б). Если в исследуемом растворе присутствует роданид, влияние ионообменного 
процесса существенно уменьшается. Например, в растворе с концентрацией роданида 1 ⋅ 10–3 моль/л 
влияние нитрата и перхлората начинает проявляться при концентрациях выше 1 ⋅ 10–1 и 1 ⋅ 10–2 моль/л 
соответственно (см. рис. 1, в). В присутствии фонового раствора хлорида цинка происходит дальней-
шее уменьшение влияния ионообменного процесса на концентрацию тетрароданоцинката в поверх-
ностном слое мембраны (см. рис. 1, г). Из полученных данных следует, что введение в исследуемый 
раствор фона хлорида цинка должно приводить к улучшению селективности к иону лиганда (роданиду) 
относительно посторонних анионов, не образующих комплексы с цинком. 

На рис. 2 приведены электродные функции тетрароданоцинкат-селективного электрода в растворах 
роданида и посторонних ионов, рассчитанные в рамках ММП и ПДМ, описанной в [17; 18].

Рис. 2. Электродные функции в растворах роданида калия, нитрата калия  
и перхлората натрия в отсутствие ионов цинка (а)  

и в присутствии 10–2 моль/л (б) и 0,1 моль/л (в)  
фоновой концентрации цинка 

Fig. 2. Electrode functions in potassium thiocyanate,  
potassium nitrate and sodium perchlorate in absence of zinc ions (a),  

in presence of 10–2 mol/L (b) and 0.1 mol/L (c)  
of background zinc concentration
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Из рис. 2 видно, что во всех рассмотренных случаях имеется диапазон концентраций, в котором гра-
фики электродных функций, полученные в рамках обеих моделей, хорошо согласуются между собой, 
а именно в области высоких концентраций для нитрата, низких концентраций для перхлората и в про-
межуточной концентрационной области для роданида. При этом хорошо согласуются как абсолютные 
значения потенциала, так и наклоны электродных функций, причем согласие между обеими моделями 
улучшается в присутствии хлорида цинка в исследуемом растворе.

В области высоких концентраций перхлората интенсивность протекания ионообменного процесса, 
описываемого уравнением (4), становится слишком большой, чтобы уменьшением концентрации тет
рароданоцинката в мембране можно было пренебречь. В результате в соответствии с уравнением (2) 
происходит отклонение электродной функции в область более низких значений потенциала по сравне-
нию с рассчитанными в рамках ПДМ значениями. Принципиальным различием электродных функций, 
полученных в рамках рассматриваемых моделей, является то, что в ПДМ отсутствуют ограничения на 
соблюдение линейной зависимости в области низких концентраций, тогда как ММП позволяет пред-
сказать наличие НПО для соответствующих ионов. 

Так, при концентрациях нитрата порядка 1 · 10–3 моль/л наблюдается отклонение электродной функ-
ции от линейной зависимости. Это объясняется тем, что в области низких концентраций нитрата коли-
чество тетрароданоцинката в приэлектродном слое, от которого зависит величина потенциала, опреде-
ляется процессами не столько ионного обмена, сколько распределения нейтрального комплекса цинка 
между мембраной и раствором (см. уравнение (5)) и частичного разложения соли тетрароданоцинката 
с ионообменником согласно уравнению (13). Поэтому нитратная функция тетрароданоцинкат-селек-
тивного электрода характеризуется НПО. Аналогичная ситуация имеет место и в случае перхлората 
и  роданида, но в  области более низких концентраций. Сравнительные характеристики электродных 
функций, полученные в рамках обеих моделей, представлены в табл. 1.

Т а б л и ц а  1

Количественные характеристики электродных функций,  
рассчитанные в рамках ПДМ и ММП

Ta b l e  1

Quantitative characteristics of electrode functions calculated under simple dynamic 
 diffusion model and multi-species approach model 

Ион Концентрация ZnCl2  
в исследуемом растворе, моль/л

Наклон,  
мВ на декаду Концентрационный

диапазон, моль/л
НПО, моль/л

ПДМ ММП ПДМ* ММП**

SCN
−

0
1 ⋅ 10–2

1 ⋅ 10–1

93
116
116

106
120
114

1 ⋅ 10–1–1 ⋅ 10– 4
2,5 ⋅ 10–5

3,4 ⋅ 10–6

1,9 ⋅ 10–6

2,5 ⋅ 10–5

3,9 ⋅ 10–6

2,5 ⋅ 10–6

ClO
4

−
0

1 ⋅ 10–2

1 ⋅ 10–1

42
39
39

58
58
55

1 ⋅ 10–1–1 ⋅ 10–3 –
6,9 ⋅ 10–5

6,3 ⋅ 10–6

1,6 ⋅ 10–5

NO
3

−
0

1 ⋅ 10–2

1 ⋅ 10–1

42
39
39

48
44
40

1–1 ⋅ 10–2 –
1,1 ⋅ 10–3

6,3 ⋅ 10– 4

6,2 ⋅ 10– 4

П р и м е ч а н и е. * – значения НПО рассчитывались согласно [17] по уравнению (10) в отсутствие цинка в растворе и по 
уравнению (11) в присутствии цинка в растворе; ** – значения НПО определялись по отклонению функции от линейной 
зависимости на S lg 2 (мВ), где S – наклон электродной функции.

Из табл.  1 видно, что обе модели предсказывают сверхнернстовский наклон роданидной функции, 
возрастающий при введении в раствор хлорида цинка. При этом только ММП прогнозирует зависи-
мость наклона от концентрации ионов цинка в растворе. Обе модели также предсказывают наклон не-
сколько ниже нернстовского в растворах посторонних анионов. При этом лучшее соответствие между 
моделями достигается в случае нитрат-иона, что согласуется с меньшим его влиянием на концентра-
цию тетрароданоцинката в поверхностном слое мембраны, изменение которой не учитывается в ПДМ. 
Значения НПО по роданиду, рассчитанные в рамках обеих моделей, удовлетворительно согласуются 
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друг с другом (см. табл. 1), однако только ММП дает возможность оценить значения НПО в растворах 
посторонних ионов. Следует также отметить хорошее соответствие полученных значений НПО для 
роданида с экспериментальными данными (6,5 ⋅ 10–6–2,8 ⋅ 10–6 моль/л) [26].

Достоинством ММП является также то, что она позволяет смоделировать отклик электрода в сме-
шанном растворе, содержащем роданид-ионы и посторонние ионы одновременно. На рис. 3 приведены 
электродные функции тетрароданоцинкат-селективного электрода в растворах нитрата и перхлората на 
фоне роданид-ионов, рассчитанные в рамках настоящей модели. 

Из рис. 3 видно, что в случае как с нитратом, так и с перхлоратом влияние посторонних ионов на 
потенциал резко снижается при увеличении концентрации роданида в растворе, при этом в обоих слу-
чаях введение в раствор хлорида цинка приводит к уменьшению мешающего влияния посторонних  
ионов. Наблюдаемый эффект объясняется тем, что одновременное присутствие ионов цинка и родани-
да в исследуемом растворе вызывает образование тетрароданоцинката, в результате чего равновесие 
ионообменного процесса, описываемого уравнением (4), смещается влево. Рассчитанные зависимости 
хорошо согласуются с известными экспериментальными данными [26].

Естественно, что мешающее влияние постороннего иона при фиксированной концентрации родани-
да должно непосредственно зависеть от концентрации образовавшегося тетрароданоцинкатного ком-
плекса, которая, в свою очередь, обусловлена фоновой концентрацией цинка в растворе. Соответствую
щая зависимость приведена на рис. 4.

Рис. 3. Электродные функции в смешанных растворах роданид-перхлората (а, в),  
роданид-нитрата (б, г) в отсутствие цинка (а, б)  

и в присутствии 10–1 моль/л концентрации цинка (в, г) 
Fig. 3. Electrode functions in mixed thiocyanate-perchlorate (a, c)  
and thiocyanate-nitrate (b, d) solutions, in absence of zinc (а, b)  

and in presence of 10–1 mol/L zinc (c, d)
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Зависимость концентрации тетрароданоцинката от концентрации хлорида цинка в  растворе про-
ходит через максимум (см. рис. 4), положение которого обусловливается концентрацией как хлорида 
цинка, так и роданида в исследуемом растворе и который сдвигается в область более высоких концен-
траций хлорида цинка по мере увеличения содержания роданида. В рабочем диапазоне концентраций 
роданида (1 ⋅ 10– 4–1 ⋅ 10–1 моль/л) максимальное количество тетрароданоцинката достигается в интер-
вале концентраций хлорида цинка 1 ⋅ 10–2–1 ⋅ 10–1 моль/л.

Коэффициенты селективности тетрароданоцинкат-селективного электрода к роданиду отно-
сительно посторонних ионов. Для расчета коэффициентов селективности использовали предложенное 
в [18] полуэмпирическое уравнение, описывающее значение потенциала в смешанных растворах:

 

	

E E S K JJ

S

S
J

mix SCN SCN SCN

PotSCN SCN= − ⋅ + ⋅












− − − −

−

−− −0 lg [ ] [ ]
, 

,

	

(14)

где Emix – значение потенциала в смешанном растворе; S SJSCN
− −,  – модули наклонов электродных функ-

ций в растворах роданида и постороннего иона соответственно.
В содержащих только один вид ионов растворах уравнение (14) принимает вид

	 E E S
SCN SCN SCN

SCN− − −= − ⋅ −0 lg[ ], 	 (15)

	
E E S K S JJ J J− − − − − −= − ⋅ − ⋅ −

SCN SCN SCN

Pot0 lg lg[ ].
, 	

(16)

Из уравнений (15), (16) получается выражение, позволяющее рассчитать значения коэффициентов 
селективности, определяемые методом отдельных растворов:

lg lg[ ] lg[ ].
,

K
E E
S

S
S

JJ
J J

SCN

Pot SCN

SCN SCN

SCN− −
− −

−

−

−

=
−

+ − ⋅− −

Максимальные и минимальные значения коэффициентов селективности тетрароданоцинкат-селек-
тивного электрода к роданиду относительно нитрата и перхлората, рассчитанные из значений потен-
циалов в растворах индивидуальных ионов при различных концентрациях (1 ⋅ 10–1–1 ⋅ 10– 4 моль/л для 

Рис. 4. Зависимость концентрации тетрароданоцинкатного комплекса  
от общей концентрации роданида и цинка в исследуемом растворе
Fig. 4. Dependence of tetrathiocyanatozincate complex concentration  
upon total thiocyanate and zinc concentrations in the sample solution
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роданида, 1 ⋅ 10–1–1 ⋅ 10–3 моль/л для перхлората и 1–1 ⋅ 10–2 моль/л для нитрата) и приведенных в табл. 1 
наклонов электродных функций в растворах этих ионов, представлены в  табл. 2 и сопоставлены со 
значениями, полученными в рамках ПДМ в отсутствие цинка в растворе [18, уравнение (23)] и в при-
сутствии постоянной фоновой концентрации хлорида цинка [18, уравнение (34)]. 

Из (14) следует, что коэффициенты селективности, определяемые методом смешанных растворов, 
вычисляются по формуле

K

J
J

E E

S

S

S
JSCN

Pot

SCN
mix

SCN

SCN

SCN
− −

−

−

−

−

= −

−

−

−

,

[ ]

[ ]

,
10

0

где Emix – значение потенциала в смешанном растворе, рассчитанное в рамках ММП по уравнению (2); 
S S

JSCN
− −,  – модули наклонов электродных функций в растворах индивидуальных ионов; E

SCN
−

0  – стан-
дартный потенциал тетрароданоцинкат-селективного электрода для роданида, найденный путем экс-
траполяции линейного участка роданидной функции (в диапазоне концентраций 1 ⋅ 10–1–1 ⋅ 10–4 моль/л) 
на концентрацию роданида, равную 1 моль/л. Значения стандартных потенциалов составляют 39,7 мВ 
в отсутствие ионов цинка в растворе, – 60,7 мВ в присутствии 1 ⋅ 10–2 моль/л хлорида цинка и –74,3 мВ 
в присутствии 1 ⋅ 10–1 моль/л хлорида цинка. Основными критериями при выборе концентраций рода-
нида и посторонних ионов для расчета коэффициентов селективности являлись выполнение линейного 
наклона роданидной функции в данной области концентраций и отклонение потенциала в смешанном 
растворе от фонового значения в растворе роданида не менее чем на 20 мВ. Полученные коэффициенты 
селективности приведены в табл. 2.  

Т а б л и ц а  2

Коэффициенты селективности тетрароданоцинкат-селективного электрода  
к роданид-иону относительно перхлората и нитрата,  

рассчитанные согласно ПДМ [18, уравнения (23), (34)] и ММП

Ta b l e  2

Selectivity coefficients of the tetrathiocyanatozincate electrode to thiocyanate ion  
in relation to perchlorate and nitrate, calculated according to the  

simple dynamic diffusion model [18, equations (23), (34)]  
and under the multi-species approach model

Концентрация ZnCl2 
в исследуемом  

растворе, моль/л

K JSCN

Pot
− −
,  

Посторонний
анион

ПДМ, метод
отдельных растворов

ММП, метод  
отдельных растворов

ММП, метод  
смешанных растворов

–

ClO
4

−
 

–2,3 –1,84...–1,87 –1,86...–2,04*

1 ⋅ 10–2 –3,2 –2,72...–2,76  –2,82...–2,99**

1 ⋅ 10–1 –3,0 –2,44...–2,50  –2,50...–2,59**

–

NO
3

−

–3,5 –3,37...–3,46    –3,48...–3,61***

1 ⋅ 10–2 – 4,2 – 4,10...– 4,14 – 4,53****

1 ⋅ 10–1 – 4,0 –3,78...–3,89 – 4,05****

П р и м е ч а н и е. Для метода смешанных растворов коэффициенты селективности рассчитывались при следующих 
концентрациях ионов: * – 1 ⋅ 10–3 и 1 ⋅ 10– 4 моль/л для роданида, 1 ⋅ 10–2 и 1 ⋅ 10–1 моль/л для перхлората; ** – 1 ⋅ 10– 4 моль/л 
для роданида, 1 ⋅ 10–1 и 1 ⋅ 10–2 моль/л для перхлората; *** – 1 ⋅ 10– 4 моль/л для роданида, 1 ⋅ 10–1 и 1 моль/л для нитрата; 
**** – 1 ⋅ 10– 4 моль/л для роданида, 1 моль/л для нитрата.

Коэффициенты селективности, полученные в рамках ПДМ и ММП, в целом хорошо согласуются 
друг с другом (см. табл. 2). В обоих случаях присутствие ионов цинка в исследуемом растворе приво-
дит к существенному снижению коэффициентов селективности по отношению как к перхлорату, так 
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и к нитрату, при этом больший эффект достигается для 1  ⋅ 10–2 моль/л раствора хлорида цинка. Для 
метода отдельных растворов рассчитанные в рамках ММП коэффициенты селективности несколько 
ниже, чем полученные согласно ПДМ, в особенности для перхлората, хотя для нитрата обе модели 
дают очень близкие значения коэффициентов селективности. Указанное различие объясняется тем, что 
модель ПДМ не учитывает изменения концентрации тетрароданоцинката в фазе мембраны в результате 
ионообменного процесса, тогда как на самом деле концентрация тетрароданоцинката в поверхност-
ном слое мембраны, контактирующем с водным раствором, уменьшается прежде всего при обмене на 
перхлорат. Небольшая вариабельность коэффициентов селективности, рассчитанных согласно ММП,  
объясняется отклонениями от линейности электродных функций в используемом для вычислений кон-
центрационном диапазоне. Расчет по методу смешанных растворов дает несколько более низкие зна-
чения коэффициентов селективности, поскольку ионы тетрароданоцинката, образующиеся в растворе 
в присутствии роданида, сдвигают влево равновесие ионообменного процесса, описываемого уравне-
нием (4). Однако наблюдаемые различия невелики, что свидетельствует о внутренней непротиворечи-
вости используемой модели. 

Заключение
Таким образом, из сопоставления аналитических характеристик тетрароданоцинкат-селективного 

электрода, рассчитанных с использованием ПДМ и ММП, друг с другом и с известными эксперимен-
тальными данными следует, что обе модели позволяют с приемлемой точностью прогнозировать на-
клон лигандной функции, значение НПО в растворах лиганда, а также коэффициенты селективности по 
отношению к посторонним ионам, не образующим комплексов с цинком. Достоинством ПДМ является 
то, что в ее рамках получены уравнения, описывающие искомые аналитические характеристики как 
функцию основных термодинамических и диффузионных параметров системы. Анализ этих уравне-
ний позволяет обнаружить влияние ряда факторов, в том числе легко поддающихся регулированию, 
на аналитические характеристики ИСЭ. В  то же время ММП, не будучи столь наглядной, является 
в целом более строгой и дает возможность точнее определить наклоны электродной функции в раство-
рах липофильных посторонних ионов, оценить значения НПО в растворах этих ионов, а также описать 
электродную функцию в смешанных растворах.
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Исследовано влияние пленок состава Al2O3 – CuI на фотоэлектрические параметры кремниевых солнечных 
элементов (СЭ). Наибольший прирост внешней квантовой эффективности фотоэлектрического преобразования 
СЭ в ближнем ультрафиолетовом диапазоне наблюдается для однослойных пленок состава 50Al2O3 – 50CuI, про-
шедших термообработку при 280 оС в течение 30 мин, что соответствует относительному увеличению фототока 
при воздействии излучения спектрального состава АМ1,5 (1000 Вт/м2) более чем на 35 %. Это подтверждает эф-
фективность использования переизлучающих пленок состава Al2O3 – CuI для увеличения КПД кремниевых СЭ.
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The effect of Al2O3 – CuI oxide films on the photoelectric parameters of silicon solar cells (SCs) has been studied. The 
largest increase in the external quantum efficiency of photoelectric conversion of SCs in the near UV range is observed for 
monolayer films of the 50Al2O3 – 50CuI composition, heat-treated at 280 °C for 30 min, which corresponds to a relative 
increase in the photocurrent upon exposure to radiation of spectral composition AM1.5 (1000 W/m2) by more than 35 %. 
This confirms the efficiency of using re-emitting Al2O3 – CuI films to increase the efficiency of silicon SCs.
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Введение
Одним из существенных факторов, ограничивающих применение солнечных элементов (СЭ), явля-

ется низкая результативность преобразования ультрафиолетовых (УФ) квантов солнечного излучения 
в электричество [1; 2]. Поэтому особенно актуальна задача поиска систем, которые могли бы эффектив-
но трансформировать УФ-излучение солнца в область максимальной спектральной чувствительности 
СЭ. Авторами данной статьи разработана оригинальная технология по созданию коллоидно-химиче-
скими методами люминесцирующих оксидных пленок на основе оксидов кремния, алюминия, германия 
и др., активированных редкоземельными ионами и наночастицами металлов или полупроводников, 
в  частности CuI  [3–8]. Эти пленки при их возбуждении УФ-излучением способны люминесциро- 
вать в видимой области спектра, в которой фоточувствительность кремниевых СЭ существенно выше. 
Так, люминесцирующие пленки состава оксид – CuI при λвозб = 370 нм трансформируют УФ-излучение 
в красную область спектра с эффективностью ∼ 80 %, причем с излучаемыми при λ ∼ 720 нм квантами, 
доля которых достигает почти 100 % [3]. Представленные данные позволяют предположить, что моди-
фикация поверхности СЭ путем нанесения на нее люминесцирующих оксидных пленок, активирован-
ных СuI, может привести к существенному увеличению их КПД. 

Цель работы – исследовать влияние пленок состава оксид – CuI на фотоэлектрические параметры 
кремниевых СЭ для установления возможности повышения их эффективности. В качестве оксидной 
матрицы использовали Al2O3. Применение других оксидов будет предметом следующих публикаций.

Материалы и методы исследования
Для формирования переизлучающих пленок золь Al2O3 получали гидролизом 10  % водного рас-

твора Al(NO3)3 в присутствии аммиака (1 : 1) с последующей отмывкой полученного осадка до начала 
самопептизации и ультразвуковым (УЗ) диспергированием (рН золя Al2O3 составил 5,5; w = 4,7 мас. %; 
размер частиц колебался в пределах 5–35 нм). К указанному золю при интенсивном перемешивании 
добавляли определенное количество порошка CuI марки «ч.» и проводили УЗ-обработку до получения 
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однородной суспензии. Одно- или двухслойные пленки формировали центрифужным способом путем 
нанесения суспензии на поверхность кварцевых подложек для измерения люминесцентных свойств 
и  (или) на поверхность кремниевых СЭ для измерения их фотоэлектрических параметров. Каждый 
слой сушили на воздухе при 150 оС в течение 10 мин. Указанный режим термообработки был выбран 
опытным путем: данной температуры и  времени достаточно для удаления адсорбированной и  (ча-
стично) химически связанной воды и формирования гелеобразного слоя оксида. В работе использо-
вали стандартные СЭ на основе монокристаллического кремния дырочной проводимости, в котором 
р – n-переход сформирован высокотемпературной диффузией фосфора.

Рентгенографическое исследование CuI проводили на рентгеновском дифрактометре ДРОН-2 
(ИЦ «Буревестник», Россия) с использованием CuKα-излучения. Размеры и форму частиц изучали на 
сканирующем электронном микроскопе LEO-1420 (Carl Zeiss, Германия). Спектры пропускания пле-
нок снимали на спектрофотометре HR2000+ (Ocean Optics, США) по отношению к чистому кварцевому 
стеклу, коэффициент пропускания (Кпроп) которого принимали за 100 %. Спектры люминесценции (СЛ) 
и спектры возбуждения люминесценции (СВЛ) пленок регистрировали на спектрофлуориметре СДЛ-2 
(Россия) в интервале длин волн 200–900 нм. Нормировку СЛ осуществляли приведением интенсивно-
сти к единице в максимуме спектра. Измерения проводились при температуре 298 К. Для исследования 
темновых вольт-амперных характеристик (ВАХ) солнечных элементов до и после нанесения пленок 
использовали источник-измеритель Keithley 2400 (США), работающий в режиме генератора напряже-
ния и измерителя силы тока. Погрешность определения напряжения и силы тока не превышала 0,1 %. 
Спектры ампер-ваттной фоточувствительности СЭ изучались посредством измерения фототока в об-
ласти 200–1000  нм с  помощью спектрофотометра MC 122 (Proscan Special Instruments, Беларусь). 
Спектральная ширина щели составляла 3  нм. В  качестве контрольного фотоприемника применялся 
калиброванный фотодиод Hamamatsu S1336 8Q051 (США) с известной ампер-ваттной спектральной 
характеристикой. Знание ампер-ваттной чувствительности СЭ позволяло рассчитать его внешнюю 
квантовую эффективность.

Результаты и их обсуждение
По результатам рентгенодифракционного исследования (рис. 1, а) исходный порошок CuI имеет ку-

бическую структуру (γCuI). Согласно данным сканирующей электронной микроскопии (СЭМ) размеры 
частиц лежат в пределах 1–1,5 мкм (рис. 1, б). 

Спектр фотолюминесценции CuI (рис. 2, а) при λвозб = 360 нм имеет две характерные полосы: узкую 
(λmах ∼ 420 нм) и менее интенсивную широкую (λmах ∼ 720 нм). С учетом литературных данных [9–11] 
коротковолновая полоса соответствует излучательной рекомбинации свободных экситонов, длинно
волновая связана с  рекомбинацией электронов и  дырок на поверхностных дефектах CuI (вакансиях 
йода). 

СВЛ CuI (рис. 2, б) является бесструктурным в области 250–400 нм со слабовыраженным макси-
мумом при 410 нм. Наблюдаемый вид СВЛ связан с возбуждением электронов с внутренних уровней 
валентной зоны в зону проводимости, а при ~ 410 нм – с потолка валентной зоны в зону проводимости. 

Рис. 1. Рентгенограмма (а) и СЭМ-изображение (б) порошка CuI
Fig. 1. XRD patterns (a) and SEM-image (b) for CuI powder
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Известно, что термообработка CuI позволяет изменять соотношение Cu и I и варьировать относи-
тельную интенсивность полос люминесценции [4]. В нашем случае, как видно из рис. 2, а, после про-
грева CuI в аргоне интенсивность коротковолновой люминесценции в области λ ~ 420 нм снижается 
приблизительно в 4,5 раза, а интенсивность люминесценции в области λ ~ 720 нм повышается при-
мерно в 6,5 раза. 

На рис. 3 представлены СЛ и СВЛ однослойных прогретых в аргоне пленок Al2O3 – CuI в зависимо-
сти от количественного состава. 

Установлено, что с увеличением количества CuI в пленках от 20 до 50 мас. % интенсивность их лю-
минесценции в области 650–800 нм при λвозб = 360 нм возрастает практически на порядок (см. рис. 3, а), 
и при этом они характеризуются достаточно высокими значениями Кпроп (90–98 %) в области 400–900 нм. 
Это согласуется с зависимостью СВЛ пленок от концентрации CuI (см. рис. 3, б). Дальнейшее увеличение 
содержания CuI в пленках приводит к уменьшению их Кпроп, что нежелательно. 

Было также установлено, что дополнительный прогрев пленок Al2O3 – CuI в аргоне, как и в случае 
прогрева порошка CuI, способствует увеличению интенсивности их люминесценции в длинноволно-

Рис. 2. СЛ (а) и СВЛ (б) порошка CuI в зависимости от термообработки:
1 –  исходный, 2 – Ar (при 280 оС в течение 30 мин); 

λвозб = 360 нм, λрег = 720 нм
Fig. 2. Luminescence (a) and excitation luminescence (b) spectra for CuI powder 

depending on the heat treatment: 1 – initial, 2 – Ar (at 280 оС for 30 min);
λex = 360 nm, λreg = 720 nm

Рис. 3. СЛ (а) и СВЛ (б) однослойных пленок Al2O3 – CuI в зависимости 
от соотношения компонентов (мас. %) 

 (λвозб = 360 нм, λрег= 720 нм)
Fig. 3. Luminescence (a) and excitation luminescence (b) spectra for  

Al2O3 – CuI monolayer films depending on the ratio of components (wt. %)
(λex = 360 nm, λreg = 720 nm)
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вой области. Положительный эффект прогрева, вероятнее всего, обусловлен увеличением количества 
дефектов – вакансий йода, ответственных за люминесценцию CuI в области 720 нм [12; 13]. 

В дальнейших исследованиях при измерении фотоэлектрических  параметров СЭ формировали 
одно- и двухслойные пленки состава 50Al2O3 – 50CuI, при этом исходный порошок CuI и пленки про-
гревали в аргоне при 280 оС в течение 30 мин. 

В табл. 1 представлены рассчитанные из темновых ВАХ значения параллельного и последовательного 
сопротивлений, а также контактная разность потенциалов для исходных СЭ и СЭ с нанесенными переиз-
лучающими пленками 50Al2O3 – 50CuI. Параллельное и последовательное сопротивления определялись 
из наклона вольт-амперной характеристики на участках от – 0,8 до 0 В и от + 0,6 до + 0,7 В соответствен-
но (знаки «минус» и «плюс» здесь указывают на обратное и прямое напряжения на p  – n-переходе). 
Контактная разность потенциалов устанавливалась по пересечению касательной к вольт-амперной ха-
рактеристике, проведенной в области прямых смещений, с осью напряжений (рис. 4). 

Т а б л и ц а  1

Параметры СЭ, рассчитанные из их темновых ВАХ,  
до и после нанесения переизлучающих пленок

Ta b l e  1

SC parameters calculated from their dark I – V characteristics 
 before and after deposition films

Образец
Последовательное  

сопротивление
(Rs), Ом

Параллельное  
сопротивление

(Rp), кОм

Контактная разность  
потенциалов (U0), В

СЭ-1 1,12 0,78 0,54

СЭ-1 с однослойной 
пленкой состава 
50Al2O3 – 50CuI 

1,10 1,82 0,54

СЭ-2 1,04 2,66 0,56

СЭ-2 с двухслойной 
пленкой состава 
50Al2O3 – 50CuI 

1,08 3,18 0,56

П р и м е ч а н и е. СЭ-1, СЭ-2 – исходные СЭ. 

Рис. 4. Характерная темновая ВАХ исследуемого СЭ
и линейная аппроксимация ее участков для определения 

последовательного и параллельного сопротивлений
Fig. 4. Typical dark I – V characteristic of the investigated solar cell 

and linear approximation of its sections to determine series  
and parallel resistances
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Нанесение пленок практически не влияет на контактную разность потенциалов и последовательное 
сопротивление исследуемых СЭ, но приводит к заметному возрастанию параллельного сопротивления, 
которое влечет за собой увеличение отдаваемого во внешнюю цепь тока, и, следовательно, росту эффек-
тивности фотоэлектрического преобразования (см. табл. 1). Необходимо отметить более существенное 
увеличение параллельного сопротивления (в 2,3 раза) для однослойных пленок 50Al2O3  –  50CuI по 
сравнению с двухслойными (в 1,2 раза).

Значительный разброс значений параллельного сопротивления для исходных СЭ не является удиви-
тельным и может быть естественным образом объяснен различным состоянием их торцевых поверх-
ностей. 

Изучение спектров ампер-ваттной фоточувствительности и внешней квантовой эффективности СЭ 
до и после нанесения переизлучающих пленок показало увеличение их чувствительности после на-
несения переизлучающих пленок, причем не только в УФ-области, но и в видимом и ближнем ИК-
диапазонах спектра (рис. 5, а, б). Так, в области 350–390 нм квантовая эффективность СЭ с однослой-
ной пленкой повышается на 60 %, с двухслойной – приблизительно на 40 %. 

Знание спектров ампер-ваттной чувствительности позволяет рассчитать фототок, который будет ге-
нерироваться СЭ при его освещении излучением любого спектрального состава. В табл. 2 представле-
ны величины плотности фототока СЭ при его освещении солнечным светом АМ1,5 (излучение интен-
сивностью 1000 Вт/м2, спектральный состав которого соответствует солнечному свету, прошедшему 
в ясную погоду полторы атмосферы). 

Т а б л и ц а  2

Рассчитанная плотность фототока СЭ до и после нанесения  
переизлучающих пленок при освещении солнечным светом АМ1,5 (1000 Вт/м2)

Ta b l e  2

Calculated photocurrent density of solar cell before and after  
film deposition under AM1.5 sunlight illumination (1000 W/m2)

Образец

Плотность фототока СЭ

До нанесения 
(jph), мА/см2

После нанесения 
(jph), мА/см2

Относительное 
изменение,  %

СЭ-1 15,6 21,3 36,5
СЭ-2 21,4 24,0 12,1

Рис. 5. Спектры ампер-ваттной фоточувствительности (а) и внешней 
квантовой эффективности (б) исходных СЭ-1 (1), СЭ-2 (2) и СЭ  

с пленкой состава 50Al2O3 – 50CuI (1 слой (1′) и 2 слоя (2′)
Fig. 5. Spectra of ampere-watt photosensitivity (a) and external quantum 
efficiency (b) of initial SC-1 (1), SC-2 (2) and SCs with 50Al2O3 – 50CuI 

film monolayer (1′) and double layer (2′)
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Как видно из табл. 2, для образца с переизлучающей однослойной пленкой состава 50Al2O3 – 50CuI 
наблюдается значительное увеличение плотности фототока СЭ (на 36,5 %), а для образца с двухслой-
ной пленкой – заметно меньшее (приблизительно в 3 раза). Такое снижение плотности фототока, по-
видимому, связано с уменьшением Кпроп двухслойных пленок. 

Заключение
Таким образом, в  ходе исследования определены состав пленок Al2O3 – CuI и  условия термооб-

работки, обеспечивающие оптимальный баланс значений интенсивности люминесценции пленок при 
λвозб = 360 нм и их Кпроп в области 400–900 нм. Нанесение люминесцирующих пленок не оказало от-
рицательного влияния на темновые электрические параметры используемых СЭ, но наблюдался рост 
параллельного сопротивления СЭ, приводящий к увеличению тока, отдаваемого в нагрузку. Наиболь-
ший прирост внешней квантовой эффективности фотоэлектрического преобразования СЭ в ближнем 
УФ-диапазоне наблюдался для однослойных пленок состава 50Al2O3 – 50CuI, прошедших термооб-
работку при 280 оС в течение 30 мин, что соответствует относительному увеличению фототока более 
чем на 35 % при воздействии излучения спектрального состава АМ1,5 (1000 Вт/м2). Результаты иссле-
дования подтвердили эффективность системы переизлучающая пленка (Al2O3 – CuI) – СЭ, что делает 
целесообразным использование люминесцентных пленок, эффективно поглощающих УФ-излучение, 
для увеличения КПД кремниевых СЭ. Полученные данные представляют интерес для организаций, 
занимающихся вопросами физики и технологии кремниевых СЭ.
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АДСОРБЦИЯ МЕТИЛЕНОВОГО ГОЛУБОГО 
ЭНТЕРОСОРБЕНТАМИ РАЗЛИЧНОЙ ПРИРОДЫ

А. В. ЛИШАЙ 1), Т. А. САВИЦКАЯ 1), Н. Г. ЦЫГАНКОВА2),  
Д. Д. ГРИНШПАН 2), ДЖУН ЧЕН 3)

1)Белорусский государственный университет, пр. Независимости, 4, 220030, г. Минск, Беларусь
2)Научно-исследовательский институт физико-химических проблем БГУ,

 ул. Ленинградская, 14, 220006, г. Минск, Беларусь
3)Чжэцзянский университет Шуженя,  

Чжоушань, 36, 310009, г. Ханчжоу, Китай

Представлены результаты исследования адсорбции маркера низкомолекулярных токсинов красителя мети-
ленового голубого из его водных растворов угольными, кремниевыми, лигниновыми и другими полимерными 
энтеросорбентами. Показано, что модификация активированных углей водорастворимым целлюлозным поли
электролитом позволяет повысить их адсорбционную способность. Проведена оценка применимости адсорбци-
онных моделей Ленгмюра, Фрейндлиха, Темкина и Редлиха – Петерсона для аппроксимации экспериментальных 
изотерм адсорбции метиленового голубого на энтеросорбентах. На основании сопоставления значений коэффи-
циентов регрессии, констант и параметров всех указанных уравнений установлено, что трехпараметрическое 
уравнение Редлиха – Петерсона лучше других описывает этот процесс.

Ключевые слова: адсорбция; уголь активированный; диосмектит; лигнин; гидрогель метилкремниевой  
кислоты.
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The results of the adsorption study of methylene blue dye as the low molecular weight toxins marker from its  
aqueous solutions by carbon, silicon and polymer enterosorbents are presented. It has been shown that the activated 
carbons modification by water-soluble cellulose polyelectrolyte makes it possible to increase their adsorption capacity. 
The applicability of Langmuir, Freundlich, Temkin and Redlich – Peterson adsorption models for the approximation of 
experimental adsorption isotherms of methylene blue on the enterosorbents has been estimated. It has been established 
that the three-parameter Redlich – Peterson equation describes this process better than others. This was evident from the 
comparison of the regression coefficients, constants and parameters values of these equations.

Keywords: adsorption; activated carbon; diosmectite; lignin; methylsilicic acid hydrogel.

Введение
В настоящее время фармацевтический рынок энтеросорбентов динамично развивается. Их востре-

бованность в  гастроэнтерологии, токсикологии, аллергологии, дерматологии, хирургии, онкологии, 
наркологии обусловлена необходимостью не только удаления токсинов, поступающих per os, или ядов, 
поступающих в химус с секретом слизистых оболочек, печени, поджелудочной железы, но и предот-
вращения токсико-аллергических реакций, проведения профилактики экзогенной интоксикации и сни-
жения метаболической нагрузки на органы экскреции и детоксикации [1]. Согласно анатомо-терапев-
тическо-химической (АТХ) классификации Всемирной организации здравоохранения энтеросорбенты 
относятся к группе A07B «Кишечные адсорбенты»1.

По данным Государственного реестра лекарственных средств Республики Беларусь, на отечествен-
ном рынке по состоянию на 15 мая 2020 г. зарегистрированы 24 торговых наименования энтеросорбен-
тов, используемых для лечения функциональных расстройств желудочно-кишечного тракта (ЖКТ)2.

К важным характеристикам адсорбентов относят их механическую прочность, химическую стой-
кость, соответствие стандартизированным  гранулометрическим и  текстурным параметрам, стабиль-
ность химического состава, минимальное травмирующее действие на биологические ткани, отсутствие 
токсичности и  отрицательного воздействия на минеральный баланс в  организме, селективность ад-
сорбции в отношении определенных классов биологически активных веществ, оптимальную сорбци-
онную емкость, полную эвакуацию из ЖКТ3.

Изучение адсорбционной активности веществ-маркеров, моделирующих по своим физико-хими-
ческим свойствам различные токсиканты, представляет несомненный интерес, поскольку позволяет 
оценить эффективность действия энтеросорбентов  [2]. Метиленовый  голубой (3,7-бисдиметилами-
нофенотиоцианит хлорид (МГ)) является одним из веществ-маркеров, которые рекомендованы рядом 
фармакопейных статей для оценки адсорбционной способности активированного угля (АУ) [3–5]. Ве-
личину адсорбции определяют посредством спектрофотометрического измерения убыли концентрации 
красителя в растворе после достижения адсорбционного равновесия [6–9].

Наиболее часто для описания процесса адсорбции на границе твердое тело – раствор используют 
уравнения изотерм Ленгмюра [10], Фрейндлиха [11], Темкина [12] и Редлиха – Петерсона [13]. Изо-
терма Ленгмюра характеризует заполнение поверхности в условиях равновесия [14]. Уравнение изо-
термы Фрейндлиха применимо к адсорбционным процессам, протекающим на неоднородных поверх-
ностях  [15], имеющих экспоненциальное распределение активных центров по энергии  [16]. Модель 
изотермы Темкина учитывает эффекты влияния непрямого взаимодействия адсорбат  –  адсорбат на 

1ATC/DDD Index 2021 [Electronic resource]. URL: https://www.whocc.no/atc_ddd_index (date of access: 16.05.2020).
2Реестры УП «Центр экспертиз и испытаний в здравоохранении» [Электронный ресурс]. URL: https://www.rceth.by/Ref-

bank (дата обращения: 16.05.2020) ; Реестр свидетельств о государственной регистрации [Электронный ресурс]. URL: https://
gr.rcheph.by/ (дата обращения: 02.12.2019).

3Там же.
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процесс адсорбции и предполагает, что теплота адсорбции всех молекул в слое линейно уменьшает-
ся по мере заполнения поверхности [17]. Изотерма Редлиха – Петерсона включает элементы моделей 
Ленгмюра и Фрейндлиха и рассматривает механизм адсорбции как смешанный, не ограничивающийся 
мономолекулярной адсорбцией  [18]. Цель работы – выяснить применимость данных уравнений для 
интерпретации экспериментальных данных по адсорбции МГ на исследуемых адсорбентах и выбрать 
модель, наиболее точно описывающую этот процесс.

Материалы и методы исследования
Объектами исследования являлись осветляющий микропористый древесный порошкообразный АУ 

марки ОУ-А (далее – ОУ-А), полученный из древесины березы (ОАО «Сорбент», Россия), экспери-
ментальный мезопористый АУ марки АС (далее – АС), полученный из гидролизного лигнина путем 
карбонизации и химической активации, и энтеросорбенты, представленные в табл. 1. ОУ-А и АС были 
дополнительно модифицированы сульфатом ацетатом целлюлозы в форме натриевой соли (Na-САЦ) 
в количестве 0,08 г полимера на 1 г угля.

Т а б л и ц а  1

Характеристики энтеросорбентов

Ta b l e  1

Investigated enterosorbents

Торговое  
наименование Состав Лекарственная форма Производитель,

страна
Уголь активиро-
ванный – УБФ 
(АУ – УБФ)

АУ – 250 мг, крахмал карто-
фельный

Черный порошок без за-
паха и вкуса в таблетках 
(250 мг № 10, № 20)

ОАО «Уралбио
фарм», Россия 
(упаковано ОАО 
«Экзон», Беларусь)

Полифам Продукты гидролиза углевод-
ных компонентов древесины

Темно-коричневый аморф-
ный порошок без запаха 
и вкуса (100 г № 1; 10 г 
№ 10)

ОДО «Радмедтех», 
Беларусь

Смекта Диосмектит (природная алю-
момагниево-силикатная глина 
с пластинчатой неволокнистой 
кристаллической структу-
рой, имеющая молекулярную 
формулу H2Al2O12Si4), глюкозы 
моногидрат, натрия сахарин, 
ароматизатор 

Порошок от серовато-бело- 
го до серовато-желтого цве-
та с запахом от слабого не-
специфического до слабого 
ванильного (3 г в пакетиках 
№ 10, № 30)

Beaufour Ipsen 
Industrie, Фран-
ция; Ipsen Pharma, 
Франция

Энтеросгель Полиметилсилоксана полигид
рат, вода очищенная

Однородная пастообразная 
масса от белого до почти 
белого цвета без запаха 
в тубе (225 г № 1)

ООО «ТНК Силма», 
Россия

Белый сорбент 
экстра 

Целлюлоза микрокристалличе-
ская – 315 мг, кремния диок-
сид (аэросил) – 182 мг, сахар, 
крахмал картофельный

Таблетки (700 мг № 10, 
№ 20)

ООО «Биотерра», 
Беларусь

Методика определения величины адсорбции МГ из его водных растворов на энтеросорбен-
тах [19]. Навески исследуемых образцов массой 0,1 г (точность взвешивания ±0,000 2 г) помещали в кол-
бы вместимостью 50 см3, прибавляли 25 см3 исходного раствора МГ концентрацией от 0,2 до 2,0 г/дм3,  
перемешивали содержимое колб с  помощью мешалки IKA KS 130 basic (Германия) со скоростью  
240 об/мин в течение 30–180 мин. По прошествии указанного времени исследуемые образцы отделяли 
центрифугированием в течение 10 мин при 7000 об/мин. Центрифугат объемом 1 см3 помещали в мер-
ную колбу вместимостью 100 см3, доводили объем раствора дистиллированной водой до метки и пере-
мешивали. Измерения оптической плотности проводили на спектрофотометре Metertech SP-830 plus 
(Metertech Inc., Тайвань) в кварцевых кюветах толщиной 10–2 м (погрешность измерения D составля- 
ла 0,002) при длине волны 610 нм. 
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Адсорбционную активность (Г) по МГ рассчитывали по формуле 

Γ = ooo pC C V
m
−( ) 0

,  

где Сисх – исходная концентрация раствора МГ, мг/дм3; Ср – равновесная концентрация раствора МГ, мг/дм3; 
m – масса навески адсорбента, г; V0 – объем исходного раствора МГ, дм3.

Относительная погрешность метода не превышала 2 %.
Для выбора длины волны и подтверждения отсутствия взаимодействий между образцом исследуе

мого адсорбента и  веществом-маркером, смещающих максимумы полос поглощения и  затрудняю
щих количественное определение МГ в  водном растворе после адсорбции, на спектрофотометре 
Solar PB 2201 (ЗАО «СОЛАР», Беларусь) были записаны и сопоставлены спектры поглощения МГ до 
и после контакта с адсорбентами.

Экспериментальные данные обрабатывали с  помощью программы Origin 8.0. Расчет статистиче-
ских величин осуществлялся по результатам трех параллельных измерений. Анализ изотерм адсорбции 
МГ энтеросорбентами на соответствие моделям Ленгмюра, Фрейндлиха, Темкина и Редлиха – Петерсо-
на проводили с использованием программ Microsoft Excel 2019 и Origin 8.0.

Результаты и их обсуждение
Как следует из представленных на рис. 1 и 2 кинетических кривых адсорбции, время насыщения ак-

тивной поверхности всех адсорбентов молекулами МГ составляет 180 мин, при этом достижение мак-
симальных значений для лекарственных средств «Белый сорбент экстра», «Смекта» и «Энтеросгель» 
происходит в течение первых 30–40 мин, для препарата «Полифам» – за 60–80 мин, а выход на плато, 
соответствующий максимальному насыщению, для АУ занимает 60–90 мин. 

Для изотерм адсорбции АУ (рис. 3) свойственно наличие выпуклого относительно оси концентра-
ций начального участка, который описывает постепенное заполнение поверхности адсорбента молеку-
лами адсорбата с ростом его концентрации. Согласно классификации Гильса [20] изотермы для данных 
АУ относятся к классу L, характерному для изотерм Ленгмюра. Необходимо отметить, что ОУ-А и АС 
до модификации Na-САЦ присущ тип L2, отражающий насыщение адсорбционного монослоя, а после 
введения в образцы АУ Na-САЦ изотерма принимает вид H2, для которого характерен практически 
вертикальный начальный участок, что говорит об очень высоком сродстве адсорбата к адсорбенту в об-
ласти низких концентраций. Вид Н2 имеет и  изотерма образца АУ  –  УБФ, представляющего собой 
уголь активированный с добавкой крахмала.

Изотерма адсорбции для препарата «Полифам» имеет классический вид модели Ленгмюра (L2), 
характеризующей мономолекулярную адсорбцию. Изотермы диосмектита относят к  классу Н1, что, 
в свою очередь, свидетельствует о высоком сродстве адсорбата к адсорбенту. В случае лекарственного 
средства «Белый сорбент экстра» изотерма принимает вид L4, что может являться следствием полимо-
лекулярной адсорбции или переориентации молекул на поверхности сорбента. Препарату «Энтерос-
гель» свойствен тип изотермы L5, при этом возникновение на изотерме максимума вызвано изменением  
степени набухания полиметилсилоксана полигидрата в водных растворах (рис. 4).

В табл. 2–5 представлены результаты обработки полученных изотерм адсорбции с использованием 
моделей Ленгмюра, Фрейндлиха, Темкина и Редлиха – Петерсона, позволяющих оценить максималь-
ную адсорбционную способность адсорбента, особенности его структуры и силу взаимодействия ад-
сорбата с активными центрами на поверхности исследуемых образцов.

Модель Ленгмюра хорошо согласуется с экспериментальными данными (R2 = 0,95–0,99) для препа-
рата «Полифам», а также имеет приемлемый коэффициент (R2 = 0,70–0,99) для АУ. Стоит отметить, что 
модификация АУ Na-САЦ приводит к увеличению вероятности протекания монослойной адсорбции. 
Это же подтверждается тем, что β по модели Редлиха – Петерсона приближается к единице, а в этом 
случае данная модель соответствует модели Ленгмюра. Обработка АУ Na-САЦ может вызывать рост 
адсорбции за счет химического взаимодействия МГ с сульфатными группами полиэлектролита. Резуль-
таты, полученные с применением двухпараметрических моделей Ленгмюра и Фрейндлиха, представ-
лены в табл. 2 и 3. Из данных таблиц видно, что коэффициенты корреляции для изотермы Фрейндлиха 
с увеличением времени контакта МГ и АУ выше, чем для изотермы Ленгмюра. Из уравнения Фрейндли-
ха значения 1/n меньше единицы указывают на то, что АУ является эффективным адсорбентом для МГ.

Рассчитанные по трехпараметрической модели Редлиха –  Петерсона параметры изотермы и соот-
ветствующие им значения R2 приведены в табл. 5. Более высокие значения R2 для трехпараметрической 
изотермы указывают на большую аппроксимирующую способность данной модели для равновесной 
сорбции МГ на АУ.

исх
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Рис. 1. Кинетические кривые адсорбции МГ угольными энтеросорбентами (а – д)
Fig. 1. Kinetic curves of methylene blue adsorption by coal enterosorbents (a – e)
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Рис. 2. Кинетические кривые адсорбции МГ энтеросорбентами (а – г)
Fig. 2. Kinetic curves of methylene blue adsorption by enterosorbents (a – d)
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Рис. 3. Изотермы адсорбции МГ углем активированным (а – д)
Fig. 3. Isotherms of methylene blue adsorption by activated carbons (a – e)
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Рис. 4. Изотермы адсорбции МГ энтеросорбентами (а – г)
Fig. 4. Isotherms of methylene blue adsorption by enterosorbents (a – d)
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Т а б л и ц а  2
Параметры модели Ленгмюра, характеризующие процесс  

сорбции МГ энтеросорбентами

Ta b l e  2

Parameters of the Langmuir model characterising  
the sorption of methylene blue by enterosorbents

ОУ-А ОУ-А + 8 % Na-САЦ
Время, мин R2 KL Гmax Время, мин R2 KL Гmax

30 0,803 41,1 ± 0,8 270,3 ± 5,4 30 0,980 32,0 ± 0,6 312,5 ± 6,3
60 0,850 42,5 ± 0,9 294,1 ± 5,9 60 0,954 28,0 ± 0,6 357,1 ± 7,1
90 0,910 33,3 ± 0,7 333,3 ± 6,7 90 0,875 24,0 ± 0,5 416,7 ± 8,3
120 0,897 28,0 ± 0,6 357,1 ± 7,1 120 0,868 23,0 ± 0,5 434,8 ± 8,7
150 0,869 26,0 ± 0,5 384,6 ± 7,7 150 0,767 22,0 ± 0,4 454,5 ± 9,1
180 0,897 26,0 ± 0,5 384,6 ± 7,7 180 0,735 21,0 ± 0,4 476,2 ± 9,5

АС АС + 8 % Na-САЦ
Время, мин R2 KL Гmax Время, мин R2 KL Гmax

30 0,969 26,0 ± 0,5 384,6 ± 7,7 30 0,963 26,7 ± 0,5 416,7 ± 8,3
60 0,939 26,7 ± 0,5 416,7 ± 8,3 60 0,962 36,7 ± 0,7 454,5 ± 9,1
90 0,860 44,0 ± 0,9 454,5 ± 9,1 90 0,903 35,0 ± 0,7 476,2 ± 9,5
120 0,816 36,7 ± 0,7 454,5 ± 9,1 120 0,857 33,3 ± 0,7 500,0 ± 10,0
150 0,766 36,7 ± 0,7 454,5 ± 9,1 150 0,838 31,7 ± 0,6 526,3 ± 10,5
180 0,748 26,3 ± 0,7 476,2 ± 9,5 180 0,789 31,7 ± 0,6 526,3 ± 10,5

АУ – УБФ Полифам
Время, мин R2 KL Гmax Время, мин R2 KL Гmax

30 0,968 3,4 ± 0,1 243,9 ± 4,9 30 0,945 16,8 ± 0,3 42,6 ± 0,9
60 0,857 2,8 ± 0,1 294,1 ± 5,9 60 0,978 14,3 ± 0,3 58,5 ± 1,2
90 0,676 2,0 ± 0,1 416,7 ± 8,3 90 0,952 16,0 ± 0,3 62,5 ± 1,3
120 0,630 1,7 ± 0,1 500,0 ± 10,0 120 0,981 15,5 ± 0,3 64,5 ± 1,3
150 0,583 1,4 ± 0,1 588,2 ± 11,8 150 0,977 12,3 ± 0,2 67,6 ± 1,4
180 0,552 1,5 ± 0,1 555,6 ± 11,1 180 0,988 14,9 ± 0,3 67,1 ± 1,3

Смекта Белый сорбент экстра
Время, мин R2 KL Гmax Время, мин R2 KL Гmax

30 0,178 9,0 ± 0,2 370,4 ± 7,2 30 0,717 12,4 ± 0,2 9,9 ± 0,2
60 0,179 8,3 ± 0,2 400,0 ± 8,0 60 0,681 7,7 ± 0,2 9,6 ± 0,2
90 0,186 5,8 ± 0,1 434,8 ± 8,7 90 0,108 –10,8 ± 0,2 5,7 ± 0,1
120 0,170 9,0 ± 0,2 370,4 ± 7,4 120 0,192 –75,0 ± 1,5 6,1 ± 0,1
150 0,178 8,3 ± 0,2 400,0 ± 8,0 150 0,213 20,7 ± 0,4 8,5 ± 0,2
180 0,178 8,3 ± 0,2 400,0 ± 8,0 180 0,379 16,2 ± 0,3 9,2 ± 0,2

Энтеросгель
Время, мин R2 KL Гmax

30 0,168 3,4 ± 0,1 3,1 ± 0,1
60 0,007 23,2 ± 0,5 1,7 ± 0,1
90 0,367 0,1 ± 0,1 26,2 ± 0,5
120 0,268 0,4 ± 0,1 7,0 ± 0,1
150 0,205 0,5 ± 0,1 4,7 ± 0,1
180 0,192 0,6 ± 0,1 4,2 ± 0,1
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Т а б л и ц а  3

Параметры модели Фрейндлиха, характеризующие  
процесс сорбции МГ энтеросорбентами

Ta b l e  3

Parameters of the Freundlich model characterising 
 the sorption of methylene blue by enterosorbents

ОУ-А ОУ-А + 8 % Na-САЦ
Время, мин R2 KF 1/n Время, мин R2 KF 1/n

30 0,941 307,4 ± 6,1 0,137 ± 0,003 30 0,957 319,1 ± 6,4 0,171 ± 0,003
60 0,959 278,6 ± 5,6 0,119 ± 0,002 60 0,925 365,1 ± 7,3 0,181 ± 0,004
90 0,885 340,3 ± 6,8 0,146 ± 0,003 90 0,822 398,0 ± 8,0 0,181 ± 0,004
120 0,867 355,6 ± 7,1 0,163 ± 0,003 120 0,800 409,8 ± 8,2 0,191 ± 0,004
150 0,852 359,7 ± 7,2 0,192 ± 0,004 150 0,772 415,4 ± 8,3 0,209 ± 0,004
180 0,855 364,9 ± 7,3 0,208 ± 0,004 180 0,773 425,5 ± 8,5 0,217 ± 0,004

АС АС + 8 % Na-САЦ
Время, мин R2 KF 1/n Время, мин R2 KF 1/n

30 0,967 355,6 ± 7,1 0,129 ± 0,003 30 0,971 387,9 ± 7,8 0,116 ± 0,002
60 0,897 387,8 ± 7,8 0,128 ± 0,003 60 0,914 429,8 ± 8,6 0,103 ± 0,002
90 0,785 413,8 ± 8,3 0,107 ± 0,003 90 0,828 453,2 ± 9,1 0,099 ± 0,002
120 0,780 426,9 ± 8,5 0,121 ± 0,003 120 0,855 491,1 ± 9,8 0,120 ± 0,002
150 0,750 424,8 ± 8,5 0,126 ± 0,003 150 0,815 493,9 ± 9,9 0,116 ± 0,002
180 0,772 440,0 ± 8,8 0,142 ± 0,003 180 0,777 496,2 ± 9,9 0,111 ± 0,002

АУ – УБФ Полифам
Время, мин R2 KF 1/n Время, мин R2 KF 1/n

30 0,903 183,5 ± 3,7 0,450 ± 0,009 30 0,720 39,9 ± 0,8 0,128 ± 0,003
60 0,855 245,9 ± 4,9 0,376 ± 0,008 60 0,762 54,6 ± 1,1 0,168 ± 0,003
90 0,743 282,8 ± 5,7 0,357 ± 0,007 90 0,934 60,7 ± 1,2 0,192 ± 0,004
120 0,716 303,9 ± 6,1 0,355 ± 0,007 120 0,894 61,8 ± 1,2 0,183 ± 0,004
150 0,701 322,2 ± 6,4 0,360 ± 0,007 150 0,837 62,9 ± 1,3 0,193 ± 0,004
180 0,696 337,3 ± 6,7 0,358 ± 0,007 180 0,874 64,2 ± 1,3 0,185 ± 0,004

Смекта Белый сорбент экстра
Время, мин R2 KF 1/n Время, мин R2 KF 1/n

30 0,320 348,9 ± 7,0 0,341 ± 0,007 30 0,777 9,2 ± 0,2 0,166 ± 0,200
60 0,337 391,2 ± 7,8 0,379 ± 0,008 60 0,363 8,2 ± 0,2 0,145 ± 0,200
90 0,339 400,7 ± 8,0 0,383 ± 0,008 90 0,145 6,5  ± 0,1 – 0,174 ± 0,003
120 0,349 401,6 ± 8,0 0,382 ± 0,008 120 0,104 6,4 ± 0,1 – 0,068 ± 0,001
150 0,360 408,9 ± 8,2 0,389 ± 0,008 150 0,104 8,0 ± 0,2 0,065 ± 0,001
180 0,360 413,1 ± 8,3 0,389 ± 0,008 180 0,490 8,8 ± 0,2 0,140 ± 0,003

Энтеросгель
Время, мин R2 KF 1/n

30 0,394 3,3 ± 0,1 0,674 ± 0,013
60 0,276 2,7 ± 0,1 0,612 ± 0,012
90 0,715 1,7 ± 0,1 0,844 ± 0,017
120 0,623 1,4 ± 0,1 0,690 ± 0,014
150 0,543 1,3 ± 0,1 0,712 ± 0,014
180 0,505 1,3 ± 0,1 0,667 ± 0,013
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Т а б л и ц а  4

Параметры модели Темкина, характеризующие  
процесс сорбции МГ энтеросорбентами

Ta b l e  4

Parameters of the Temkina model characterising  
the sorption of methylene blue by enterosorbents

ОУ-А ОУ-А + 8 % Na-САЦ
Время, мин R2 В K Время, мин R2 В K

30 0,960 305,3 ± 6,1 34,563 ± 0,691 30 0,981 314,9 ± 6,3 42,823 ± 0,856
60 0,965 277,8 ± 5,6 28,725 ± 0,575 60 0,964 357,0 ± 7,1 48,854 ± 0,977
90 0,922 335,2 ± 6,7 38,741 ± 0,775 90 0,885 386,8 ± 7,7 51,348 ± 1,027
120 0,914 348,9 ± 7,0 43,458 ± 0,869 120 0,866 397,2 ± 7,9 54,461 ± 1,089
150 0,907 350,9 ± 7,0 49,231 ± 0,985 150 0,856 401,8 ± 8,0 58,620 ± 1,172
180 0,916 354,8 ± 7,1 52,566 ± 1,051 180 0,862 411,2 ± 8,2 61,469 ± 1,229

АС АС + 8 % Na-САЦ
Время, мин R2 В K Время, мин R2 В K

30 0,986 357,7 ± 7,2 40,359 ± 0,807 30 0,986 389,7 ± 7,8 38,841 ± 0,777
60 0,941 390,5 ± 87,8 42,472 ± 0,849 60 0,943 431,7 ± 8,6 38,968 ± 0,779
90 0,841 416,2 ± 8,3 38,033 ± 0,761 90 0,873 455,4 ± 9,1 39,273 ± 0,785
120 0,847 430,2 ± 8,6 43,311 ± 0,866 120 0,859 475,5 ± 9,5 42,853 ± 0,857
150 0,821 428,8 ± 8,6 44,332 ± 0,887 150 0,870 497,7 ± 10,0 48,739 ± 0,975
180 0,850 445,3 ± 8,9 51,162 ± 1,023 180 0,904 494,9 ± 9,9 50,433 ± 1,009

АУ – УБФ Полифам
Время, мин R2 В K Время, мин R2 В K

30 0,987 167,9 ± 3,4 42,823 ± 0,856 30 0,746 39,9 ± 0,8 4,273 ± 0,085
60 0,960 224,6 ± 4,5 48,855 ± 0,977 60 0,775 54,2 ± 1,1 7,208 ± 0,144
90 0,888 255,8 ± 5,1 51,348 ± 1,027 90 0,946 60,4 ± 1,2 9,351 ± 0,187
120 0,875 275,8 ± 5,5 54,461 ± 1,089 120 0,919 61,4 ± 1,2 8,973 ± 0,179
150 0,865 294,4 ± 5,9 58,620 ± 1,172 150 0,861 62,5 ± 1,3 9,545 ± 0,191
180 0,862 310,0 ± 6,2 61,469 ± 1,229 180 0,896 63,6 ± 1,3 9,298 ± 0,186

Смекта Белый сорбент экстра
Время, мин R2 В K Время, мин R2 В K

30 0,511 332,0 ± 6,6 63,922 ± 1,278 30 0,760 9,3 ± 0,2 1,429 ± 0,029
60 0,546 360,6 ± 7,2 73,593 ± 1,472 60 0,318 8,3 ± 0,2 0,973 ± 0,019
90 0,540 369,5 ± 7,4 75,942 ± 1,519 90 0,134 6,8 ± 0,1 –1,149 ± 0,023
120 0,559 375,9 ± 7,5 78,226 ± 1,565 120 0,121 6,4 ± 0,1 – 0,054 ± 0,001
150 0,583 382,1 ± 7,6 80,436 ± 1,609 150 0,101 8,1 ± 0,2 0,489 ± 0,010
180 0,579 387,21 ± 7,7 81,807 ± 1,636 180 0,508 8,9 ± 0,2 1,238 ± 0,025

Энтеросгель
Время, мин R2 В K

30 0,538 4,6 ± 0,1 2,879 ± 0,058
60 0,479 4,2 ± 0,1 2,867 ± 0,057
90 0,475 1,9 ± 0,1 1,487 ± 0,030
120 0,370 1,2 ± 0,1 0,810 ± 0,016
150 0,343 1,1 ± 0,1 0,704 ± 0,014
180 0,306 1,1 ± 0,1 0,657 ± 0,013
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Оригинальные статьи
Original Papers

Т а б л и ц а  5

Параметры модели Редлиха – Петерсона, характеризующие  
процесс сорбции МГ энтеросорбентами

Ta b l e  5

Parameters of the Redlich – Peterson model characterising  
the sorption of methylene blue by enterosorbents

ОУ-А ОУ-А + 8 % Na-САЦ
Время, 

мин R2 KR AR β Время, 
мин R2 KR AR β

30 0,999 31,0 ± 0,6 322,6 ± 6,5 0,99 30 0,999 15,0 ± 0,3 333,3 ± 6,7 0,990
60 0,999 16,5 ± 0,3 303,0 ± 6,1 0,99 60 0,999 27,0 ± 0,5 370,4 ± 7,4 0,990
90 0,999 33,3 ± 0,7 333,3 ± 6,7 0,99 90 0,999 28,9 ± 0,6 384,6 ± 7,7 0,990
120 0,999 32,2 ± 0,6 344,8 ± 6,9 0,99 120 0,999 4,7 ± 0,1 714,3 ± 14,3 0,990
150 0,999 29,0 ± 0,6 344,8 ± 6,9 0,99 150 0,999 25,0 ± 0,5 400,0 ± 8,0 0,990
180 0,999 28,0 ± 0,6 357,1 ± 7,1 0,99 180 0,999 24,0 ± 0,5 416,7 ± 8,3 0,990

АС АС + 8 % Na-САЦ
Время, 

мин R2 KR AR β Время, 
мин R2 KR AR β

30 0,999 26,0 ± 0,5 384,6 ± 7,7 0,99 30 0,999 24,0 ± 0,5 416,7 ± 8,3 0,990
60 0,999 26,7 ± 0,5 416,7 ± 8,3 0,99 60 0,999 36,7 ± 0,5 454,5 ± 9,1 0,990
90 0,999 46,0 ± 0,9 434,8 ± 8,7 0,99 90 0,999 42,0 ± 0,8 476,2 ± 9,5 0,990
120 0,999 36,7 ± 0,7 454,5 ± 9,1 0,99 120 0,999 40,0 ± 0,8 500,0 ± 10,0 0,990
150 0,999 36,7 ± 0,7 454,53 ± 9,1 0,99 150 0,999 38,0 ± 0,8 526,3 ± 10,5 0,990
180 0,999 26,3 ± 0,5 476,2 ± 9,5 0,99 180 0,999 38,0 ± 0,8 526,3 ± 10,5 0,990

АУ – УБФ Полифам
Время, 

мин R2 KR AR β Время, 
мин R2 KR AR β

30 0,999 5,7 ± 0,1 175,4 ± 3,5 0,99 30 0,746 27,1 ± 0,5 40,984 ± 0,8 0,990
60 0,999 8,2 ± 0,2 243,9 ± 4,9 0,99 60 0,775 37,0 ± 1,7 54,054 ± 1,1 0,990
90 0,998 9,5 ± 0,2 263,2 ± 5,3 0,99 90 0,946 11,6 ± 0,2 66,225 ± 1,3 0,990
120 0,997 11,7 ± 0,2 285,7 ± 5,7 0,99 120 0,919 15,4 ± 0,3 64,935 ± 1,3 0,990
150 0,996 11,0 ± 0,2 303,0 ± 6,1 0,99 150 0,861 17,1 ± 0,3 64,935 ± 1,3 0,990
180 0,996 10,3 ± 0,2 322,6 ± 6,5 0,99 180 0,896 19,0 ± 0,4 65,789 ± 1,3 0,990

Смекта Белый сорбент экстра
Время, 

мин R2 KR AR β Время, 
мин R2 KR AR β

30 0,877 9,3 ± 0,2 357,1 ± 7,1 0,99 30 1,000 –13,0 ± 0,2 8,4 ± 0,2 0,73
60 0,806 8,3 ± 0,2 400,0 ± 8,0 0,99 60 0,998 55,6 ± 0,2 8,2 ± 0,2 0,99
90 0,806 8,0 ± 0,2 416,7 ± 8,3 0,99 90 0,998 –5,4 ± 0,1 4,9 ± 0,1 0,92
120 0,806 8,0 ± 0,2 416,7 ± 8,4 0,99 120 0,999 –10,0 ± 0,1 6,4 ± 0,1 0,68
150 0,808 5,8 ± 0,1 434,8 ± 8,7 0,99 150 0,998 –2,9 ± 0,2 7,3 ± 0,1 0,99
180 0,808 5,8 ± 0,2 434,8 ± 8,8 0,99 180 0,999 –21,7 ± 0,2 6,1 ± 0,1 0,52

Энтеросгель
Время, мин R2 KR AR β

30 0,093 –1,030 ± 0,1 0,1 ± 0,1 0,010
60 0,085 –1,029 ± 0,1 0,1 ± 0,1 0,010
90 0,004 7,685 ± 0,2 3,2 ± 0,1 0,800
120 0,236 –1,058 ± 0,1 0,1 ± 0,1 0,010
150 0,008 –1,090 ± 0,1 0,1 ± 0,1 0,010
180 0,018 –1,061 ± 0,1 0,1 ± 0,1 0,010
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Для остальных исследованных энтеросорбентов применение моделей Ленгмюра, Фрейндлиха 
и Темкина оказалось неприемлемым, так как R2 находится в диапазоне от 0,1 до 0,7. Использование 
модели Редлиха – Петерсона (R2 в диапазоне 0,8–0,9) для лекарственных средств «Смекта» и «Белый 
сорбент экстра» допускается, однако утверждать, что данная модель позволяет достоверно описать 
протекающие процессы при адсорбции МГ на смектите и «Белом сорбенте экстра», не представляется 
возможным. Для препарата «Энтеросгель» наиболее приемлемой является модель Темкина, в основе 
которой лежит предположение, что теплота адсорбции всех молекул по мере заполнения слоя будет 
уменьшаться линейно, а не логарифмически. Теория допускает, что в процессе адсорбции происходит 
постепенное и равномерное заполнение центров адсорбции с образованием прочных межмолекуляр-
ных контактов.

Особое внимание следует уделить константе связывания в системе адсорбат – адсорбент. Наиболь-
шее значение она принимает для лекарственного средства «Смекта», что может привести к десорбции 
токсинов при его длительном нахождении в ЖКТ. В этом случае применение АС или АС, модифициро-
ванного Na-САЦ, позволяет предотвратить это явление. Если же учесть, что МГ представляет собой ге-
тероароматический катионный краситель, то адсорбция для препарата «Смекта» может протекать 
за счет ионного обмена, часто сопровождаемого агломерацией частиц, состоящих из трех или более 
катионов, при этом допускается, что на поверхности смектита происходит ориентация агломератов по-
средством π – π-взаимодействия по обе стороны от поверхности [21].

Лекарственные средства «Белый сорбент экстра» и «Энтеросгель» адсорбируют вещество-маркер 
в весьма незначительном количестве, что может свидетельствовать о низкой эффективности их исполь-
зования при отравлении катионными токсикантами.

Адсорбция на препарате «Энтеросгель» описывается с приемлемым коэффициентом аппроксима-
ции только в рамках модели Фрейндлиха, при этом для лекарственного средства «Энтеросгель» харак-
терны низкое значение константы связывания и высокий показатель отклонения процесса от мономо-
лекулярной адсорбции на однородной поверхности. 

МГ моделирует токсины с молекулярной массой до 500 Да [6]. Согласно [9] размер молекулы МГ 
составляет 0,47 × 0,84 × 1,60 нм. По имеющимся в литературе данным, для молекулы МГ приемлемы 
поры размером более 0,84 нм [6]. В работе [22] это значение уточнено до 1,3 нм. При оценке удельной 
поверхности, доступной для МГ, площадь молекулы считают равной 2,08 нм2 [22]. Предполагается, что 
в вертикальной ориентации одна молекула МГ занимает площадь 0,64 нм2, а в плоской ориентации – 
1,20 нм2 [6].

Рис. 5. Спектр поглощения МГ (концентрация 1,0 г/дм3)
Fig. 5. Absorption spectrum of methylene blue (concentration 1.0 g/dm3)
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В работе  [6] установлено, что сорбционная емкость по МГ может определяться содержанием 
в структуре сорбентов микропор шириной 1,06–1,95 нм, причем для достижения высокой величины 
адсорбции данного маркера в структуре сорбента также должны присутствовать мезопоры шириной 
2,00–2,24 нм.

Данные по адсорбции МГ в литературе [9] носят противоречивый характер: одни авторы утверж-
дают, что адсорбция МГ может быть использована для оценки микропористости материала, другие 
считают доступными для МГ только мезопоры [9; 23].

Помимо структурных параметров, на величину адсорбции оказывает влияние и химический состав 
поверхности адсорбентов, который зависит от их происхождения. Так МГ, являясь катионным красите-
лем, будет взаимодействовать с отрицательно заряженными центрами на поверхности адсорбента, что 
приведет к увеличению адсорбции [6; 24]. В то же время адсорбент, эффективно адсорбирующий MГ 
в мономерной форме, не сможет вместить его димеры и агрегаты.

Вероятной причиной различий в представленных в литературе данных по адсорбционной емкости 
сорбентов [25] является существование МГ в водном растворе в разных формах. Ранее считалось, что 
МГ сорбируется преимущественно в мономерной форме [9]. Авторы в работе [25] пришли к выводу,  
что МГ может находиться в растворе в основном в двух формах – мономерной и димерной. Для димер-
ной формы МГ характерна полоса поглощения длиной 605–610 нм, а для мономерной – 660–670 нм [25]. 
Спектральный анализ самоагрегации МГ в воде представлен в работе [26], в которой также приводятся 
термодинамические параметры равновесия между мономерными и димерными формами (в большинстве 
случаев по константе равновесия при комнатной температуре и значительно реже по величине энтальпии 
и энтропии димеризации) [26]. На рис. 5 показаны спектры поглощения водных растворов МГ при раз-
личных концентрациях. При определении качества МГ была использована длина волны 610 нм.

Если проанализировать соотношение оптических плотностей исследуемых образцов при длинах 
волн, соответствующих различным формам нахождения МГ в растворе (табл. 6), то видно, что АС, мо-
дифицированный Na-САЦ, лучше всего сорбирует МГ. Для препарата «Полифам» характерны адсорб-
ция мономерной формы и очень низкий показатель адсорбции димера. Если говорить о лекарственном 
средстве «Смекта», то здесь наблюдается лучшая адсорбция агрегатов.

Заключение
Установлено, что для описания адсорбционных процессов на АУ трехпараметрическое уравнение 

Редлиха – Петерсона подходит лучше, чем двухпараметрические уравнения Ленгмюра, Фрейндлиха 
и Темкина. Из анализа констант и параметров моделей адсорбции следует, что наибольшей адсорбци-
онной способностью по отношению к МГ обладает мезопористый экспериментальный уголь АС, моди-
фицированный 8 % Na-САЦ. АУ – УБФ проявляет наименьшую адсорбционную активность среди АУ, 
что может быть обусловлено значительно меньшей площадью микро- и мезопор. Лигниновый энтеро-
сорбент «Полифам» показывает очень слабую адсорбционную активность, что делает его применение 
малоэффективным.

На основании полученных результатов можно сделать вывод, что имеющиеся на фармацевтическом 
рынке энтеросорбенты АУ – УБФ, «Смекта», «Полифам», «Белый сорбент экстра» и «Энтеросгель» 
в  отношении МГ обладают низкой адсорбционной активностью, поэтому их применение в  терапии 
интоксикаций соединениями, схожими по строению с МГ, является нецелесообразным. Наиболее пер-
спективно дальнейшее изучение фармакологического действия модифицированного АС в целях созда-
ния на его основе высокоэффективного энтеросорбента.
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ДИНАМИКА РАЗВИТИЯ КАВИТАЦИОННОЙ ОБЛАСТИ  
ПРИ УЛЬТРАЗВУКОВОЙ ОБРАБОТКЕ СУСПЕНЗИЙ ЧАСТИЦ МАГНИЯ

Н. Ю. БРЕЖНЕВА1), В. С. МИНЧУК 2), С. А. УЛАСЕВИЧ 3), Н. В. ДЕЖКУНОВ2), Е. В. СКОРБ 3)

1)Научно-исследовательский институт физико-химических проблем БГУ,  
ул. Ленинградская, 14, 220006, г. Минск, Беларусь

2)Белорусский государственный университет информатики и радиоэлектроники,  
ул. П. Бровки, 6, 220013, г. Минск, Беларусь

3)Университет ИТМО, ул. Ломоносова, 9, 191002, г. Санкт-Петербург, Россия

Исследована кавитационная активность в процессе ультразвуковой обработки частиц магния. Активность ка-
витации, регистрируемая в непрерывном режиме ультразвукового воздействия, изменяется в широком диапазоне 
при постоянных выходных параметрах генератора. Скорость и характер изменения активности кавитации зависят 
от массовой доли частиц в суспензии. В процессе ультразвуковой обработки можно выделить следующие этапы: 
рост кавитационной активности, достижение максимума с последующим снижением и выход на плато либо пов
торяющиеся циклы увеличения и уменьшения кавитационной активности. Сложный характер динамики кави-
тационной активности связан с участием водорода, выделяющегося в результате химического взаимодействия 
частиц магния с водой, в образовании кавитационной области. Модифицированные частицы были охарактери-
зованы с использованием сканирующей электронной микроскопии, рентгенофазового и термического анализа. 
Установлено, что в результате ультразвуковой обработки частиц магния происходит формирование фаз гидрокси-
да магния, а также гидрида магния.  

Ключевые слова: ультразвук; кавитационная активность; микрочастицы магния; Mg(OH)2; MgH2.
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DYNAMICS OF CAVITATION ZONE DEVELOPMENT DURING 
SONICATION OF SUSPENSIONS OF MAGNESIUM PARTICLES 

N. Yu. BREZHNEVAa, V. S. MINCHUK b, S. A. ULASEVICH c, N. V. DEZHKUNOV b, E. V. SKORB c

aResearch Institute for Physical Chemical Problems, Belarusian State University, 
14 Lieninhradskaja Street, Minsk 220006, Belarus

bBelarusian State University of Informatics and Radioelectronics,  
6 P. Broŭki Street, Minsk 220013, Belarus

cITMO University, 9 Lomonosov Street, Saint Petersburg 191002, Russia
Corresponding author: N. Yu. Brezhneva (brezhny@bsu.by)

The cavitation activity during ultrasonic treatment of magnesium particles has been investigated. The cavitation acti
vity recorded in a continuous mode of ultrasonic treatment altered in a wide range at constant output parameters of the 
generator. The rate and nature of cavitation activity variation depended on the mass fraction of particles in the suspen-
sion. It has been demonstrated that during the ultrasonic treatment of magnesium aqueous suspensions it is possible to 
determine the following stages: growth of cavitation activity, reaching a maximum followed by a decrease and reaching 
a plateau (or repeated cycles of increasing or decreasing cavitation activity). The complex nature of the cavitation activity 
dynamics is associated with the participation of hydrogen released as a result of the chemical interaction of magnesium 
particles with water in the formation of the cavitation zone. The magnesium particles modified with ultrasound were cha
racterised with the use of scanning electron microscopy, X-ray phase analysis and thermal analysis. It has been found that 
ultrasonic treatment of magnesium particles resulted in the formation of magnesium hydroxide and magnesium hydride 
phases.

Keywords: ultrasound; cavitation activity; magnesium microparticles; Mg(OH)2; MgH2.

Введение
В настоящее время использование ультразвука позволяет синтезировать новые наноматериалы, струк-

турировать поверхности твердых тел для создания материалов с заданными свойствами [1–4]. Ультра-
звуковую кавитацию можно рассматривать как эффективный механизм локального концентрирования 
относительно низкой энергии акустического поля в малых объемах кавитационных пузырьков [5; 6]. 
Сонохимические эффекты обычно обусловлены наличием короткоживущих пузырьков, которые, раз-
рушаясь, создают неравновесные условия в области с высокими температурами и давлениями [6; 7]. 
Такие пузырьки генерируют ударные волны, микроструи и химически активные вещества, такие как 
гидроксильные радикалы, являющиеся продуктом сонохимического разложения (сонолиза) воды. Неста-
ционарная (инерционная) кавитация выступает действующим фактором в процессах очистки с исполь-
зованием ультразвукового [8; 9] диспергирования твердых тел, наноструктурирования поверхностей 
материалов [10–15]. Схлопывающиеся пузыри можно рассматривать как микроконтейнеры, которые 
могут применяться для модифицирования поверхности твердых тел [10]. Нестационарная кавитация 
связана с динамикой схлопывания пузырей, а в случае сонохимической обработки металлов и сплавов 
может сопровождаться различными процессами, включая образование поверхностных оксидных и гид
роксидных слоев в окислительной среде и восстановление компонентов сплава при ультразвуковой 
обработке в восстановительной среде (например, в этиленгликоле), а также перекристаллизацию либо 
аморфизацию и т. д. [16]. Ультразвуковое воздействие служит удобным инструментом для улучше-
ния свойств различных материалов: повышения эффективности электрокаталитического разложения 
воды [13], улучшения биосовместимости материалов [15], а также создания пористых матриц для ин-
капсуляции биоактивных молекул, ингибиторов коррозии [11; 14].

В работе [17] также была продемонстрирована возможность формирования гибридных капсул со-
става полипиррол – магний, образующихся при полимеризации мономера (пиррола), присутствующего 
в растворе. Одним из перспективных направлений является использование магния в качестве материала 
для хранения водорода [18; 19]. Сонохимическая обработка суспензий частиц магния в воде обеспечи-
вает образование гидридов магния в металлогидроксидной матрице (Mg – Mg(OH)2) [10]. Водород, вы-
деляющийся в результате химической реакции магния с водой, способен воздействовать на кавитацию 
и ее роль в модификации металлических частиц. До настоящего времени анализ влияния газообразных 
продуктов, образующихся при сонохимической модификации металлов, на характеристики кавитацион-
ной области не проводился. Целью данного исследования является изучение эволюции кавитационной 
активности при ультразвуковой обработке частиц магния в водных суспензиях с последующим рас-
смотрением частиц, модифицированных ультразвуковым воздействием. 
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Методика эксперимента
Водные суспензии микрочастиц магния (Alfa Aesar (США), 99,8 %, ~ 40 мкм) с различными концен-

трациями (0,003; 0,007 и 0,010 г/мл) были приготовлены путем добавления соответствующего количе-
ства порошка к 100 мл дистиллированной воды. После перемешивания суспензии в течение 10 с вклю-
чали источник ультразвука – пьезопреобразователь с волноводом-концентратором (номинальная рабочая 
частота излучателя – 22 кГц). Диаметр излучающей поверхности этого устройства составлял 12 мм. 
Источником переменного напряжения ультразвуковой частоты служил генератор УЗГ 55-22 (БГУИР, Бе-
ларусь). Для измерения активности кавитации Ак использовался кавитометр ICA 5D (БГУИР, Беларусь).

В основе работы прибора лежит спектральный анализ кавитационного шума, т. е. акустического 
сигнала, создаваемого зоной кавитации1 [7]. Датчик устройства представляет собой цилиндрический 
волновод диаметром 3 мм, на конце которого расположен пьезоэлемент. По волноводу акустический 
сигнал из зоны кавитации передается на пьезопластину, где он преобразуется в электрический. Выход 
устройства формируется как интеграл широкополосной составляющей кавитации в диапазоне частот 
от 10 кГц до 10 МГц. Кавитометр позволяет измерять (в условных единицах) общую активность ка-
витации и вклад схлопывающихся пузырьков, т. е. активность нестационарной кавитации. Гидрофон 
размещался под излучателем (сонотродом) на расстоянии 1 см.

После ультразвуковой обработки частицы магния промывали водой и  высушивали в  сушильном 
шкафу до постоянной массы. 

Методы исследования. Морфологию поверхности частиц анализировали с  помощью сканирую-
щего электронного микроскопа Tescan Vega 3 (Чехия) в режиме детектирования вторичных электронов 
при рабочем напряжении 5 кВ. Предварительно на образцы напыляли углерод для обеспечения лучшей 
проводимости. 

Рентгенофазовый анализ проводили с применением порошкового дифрактометра Empyrean (PANaly
tical, Нидерланды) с  длиной волны излучения медного анода 1,541 8 Å при скорости сканирования 
0,03 град/мин в диапазоне 2θ от 10 до 85 град. Для оценки инструментального уширения в качестве 
стандарта использовали монокристалл гексаборида лантана, размеры области когерентного рассеяния 
(ОКР) определяли посредством уравнения Шеррера:

D K= λ
β

θcos ,

где D – размер ОКР, нм; K – константа Шеррера; λ – длина волны излучения, нм; β – полная ширина на 
половине высоты рефлекса с учетом инструментального уширения; θ – угол дифракции.

Термический анализ проводили с использованием термогравиметрии, а также дифференциальной 
сканирующей калориметрии (ДСК) на анализаторе STA 449 F3 (Netzsch, Германия) путем нагревания 
образцов на воздухе от 30 до 500 °С при скорости нагрева 10 град/мин.

Результаты и их обсуждение
В ходе ультразвуковой обработки частиц магния в воде протекают реакции сонолиза воды, а также  

формирования гидроксида магния (фаза бруцита) на поверхности частиц магния  [20]. Для водных 
суспензий с  различным содержанием частиц были обнаружены разные зависимости активности ка-
витации. Общей особенностью является низкий уровень активности кавитации в начальный момент 
включения ультразвука (рис. 1). Затем Ак растет, достигает максимального значения, а потом несколько 
уменьшается с последующим выходом на плато (см. рис. 1, кривые 1, 2) или постепенно увеличивается 
(см. рис. 1, кривая 3).

Стоит также отметить, что активность кавитации в суспензиях (см. рис. 1, а) намного ниже, чем 
в дистиллированной воде (см. рис. 1, б). Однако размах пульсаций величины Ак в дистиллированной 
воде выше.

После введения частиц магния в  воду происходит интенсивное выделение водорода. Вследствие 
этого кавитационная область в начальный момент пересыщена пузырьками, в том числе больших раз-
меров, пульсирующими без схлопывания и не вносящими вклад в активность кавитации. Такие пузырь-
ки при их высокой концентрации становятся демпфирующим фактором. Кроме того, нужно отметить, 
что из-за высокого коэффициента диффузии водорода содержание газа внутри пузырьков в суспензии 

1Лаборатория ультразвуковых технологий и оборудования [Электронный ресурс]. URL: https://cavitation.bsuir.by/en/ (дата 
обращения: 28.12.2020).
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существенно выше, чем в дистиллированной воде, поэтому они схлопываются с меньшей эффектив
ностью. Данные обстоятельства и являются основной причиной низкой активности кавитации в на-
чальной стадии эксперимента, результаты которого представлены на рис. 1, а. 

При облучении ультразвуком начинается процесс дегазации [21], поскольку за счет сил Бьеркнеса 
происходит интенсивная коалесценция пульсирующих стабильных пузырьков  [22], т.  е. они объеди-
няются в большие пузыри и быстро всплывают. Таким образом, доля больших стабильных пузырьков 
в кавитационной области снижается, а относительная концентрация захлопывающихся (нестационар-
ных), наоборот, увеличивается. Это и является причиной роста активности кавитации на первой стадии 
исследовавшегося процесса, т. е. в течение первых трех минут (см. рис. 1, а, кривые 1, 2).

Выход на плато на последующей стадии ультразвуковой обработки, очевидно, связан с достижени-
ем равновесного состояния кавитационной области, при котором удаление пузырьков из жидкости за 
счет дегазации компенсируется выделением газа с поверхности частиц.

В суспензии с бóльшим количеством частиц (0,010 г/мл) (см. рис. 1, а, кривая 3) за стадией умень-
шения интенсивности кавитации происходит повторное увеличение интенсивности кавитации. 

Для подтверждения наличия связи между активностью кавитации и концентрацией газовых пузырь-
ков было исследовано влияние ультразвуковой обработки на водные растворы, насыщенные углекис-
лым газом (при условии, что углекислый газ растворен в воде под давлением 0,2 МПа [23], раствори-
мость CO2 составляет 1,75 л на 1 л воды). При атмосферном давлении растворимость углекислого газа 
также превышает значения растворимости азота, кислорода, водорода [24]. 

Результаты приведены на рис. 2, откуда следует, что на начальной стадии эксперимента активность 
кавитации незначительная (см. рис. 2, а). Ультразвуковое облучение запускает процесс дегазации жид-
кости с  выделением большого количества пузырьков с  размерами до нескольких миллиметров. Для 
условий данного эксперимента в течение первых 15 с происходит быстрое увеличение кавитационной 
активности, после чего рост замедляется (см. рис. 2, а). Приблизительно после 2,5 мин ультразвуковой 
обработки наблюдается скачкообразное увеличение активности, обусловленное взаимодействием пу-
зырьков в пределах кавитационной области. Далее отмечается небольшое снижение активности с по-
следующим медленным ростом. 

Рис. 1. Кривые изменения кавитационной активности в ходе сонохимической  
обработки водных суспензий частиц магния (а) с различным содержанием частиц  

(1 – суспензия с содержанием частиц 0,003 г/мл; 2 – 0,007 г/мл; 3 – 0,010 г/мл)  
и дистиллированной воды (б). Схема эволюции кавитационных пузырей (в)
Fig. 1. Curves of the cavitation activity alteration during sonochemical treatment  

of the aqueous suspensions of magnesium particles (a) with different particles content  
(1 – suspension with the particles content 0.003 g/ml; 2 – 0.007 g/ml; 3 – 0.010 g/ml)  

and distilled water (b). The scheme of the cavitation bubbles evolution (c)
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Низкий уровень активности кавитации в начале эксперимента связан с появлением значительного 
количества газовых полостей, в том числе пузырей большого размера в кавитационной области. В ука-
занных условиях в жидкости не могут быть достигнуты растягивающие напряжения, достаточные для 
активации мелких пузырьков с размерами, близкими к резонансному (резонансный размер пузырьков 
составляет около 20 мкм [25]). Данное обстоятельство, в свою очередь, не позволяет жидкости достичь 
напряжений, вызывающих растяжение (сжатие) и коллапс пузырьков с размерами, близкими к резо-
нансному. По мере ультразвуковой обработки прочность жидкости повышается за счет дегазации. В ре-
зультате увеличивается отрицательное давление в фазе разрежения звуковой волны, активность кавита-
ции возрастает с активацией пузырьков меньших размеров.

Рис. 2. Изменение кавитационной активности в ходе сонохимической обработки воды,  
пересыщенной углекислым газом (а), спектры кавитационного шума дистиллированной воды (б)  
(после 1 мин ультразвуковой обработки), а также воды, пересыщенной углекислым газом (в – д),  

после 1 мин (в), 2 мин (г), 4,5 мин (д) ультразвуковой обработки.  
Стрелкой указан сигнал основной частоты

Fig. 2. Cavitation activity alteration during sonication of water  
oversaturated with carbon dioxide (a), spectra of the cavitation noise recorded in distilled water (b) 

 and oversaturated with carbon dioxide (c – e) after 1 min (c),  
2 min (d), 4.5 min (e) of ultrasonic treatment.  

The arrow indicates the signal of the main frequency f0
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Действительно, из спектра кавитационного шума (см.  рис.  2, в), зарегистрированного на первой 
минуте ультразвукового воздействия, видно, что интенсивность сигнала основной частоты ( f 0) оказы-
вается ниже высокочастотных компонентов nf0 (где n – целое число). Данное явление можно объяснить 
поглощением звукового сигнала в  кавитационной области ввиду значительного количества пузырей 
больших размеров. При дальнейшем облучении ультразвуком отмечается рост интенсивности на основ-
ной частоте f0. При сравнении спектров кавитационного шума, записанных после 1 мин (см. рис. 2, в) 
и 2 мин (см. рис. 2, г) дегазации соответственно, можно наблюдать увеличение интенсивности на ос-
новной частоте приблизительно на 40 дБм, т. е. более чем в 100 раз. Отдельно следует рассмотреть про-
являющуюся непрерывную компоненту кавитационного шума в диапазоне от 20 до 500 кГц, связанную 
с коллапсом кавитационных пузырей. Из рис. 2, в – д, следует, что в начальной стадии (см. рис. 2, в) 
интенсивность непрерывной компоненты незначительна и возрастает на поздних стадиях ультразвуко-
вого воздействия, сопровождающегося дегазацией среды. Это позволяет сделать вывод о том, что при 
высоких концентрациях газа в жидкости эффективность преобразования энергии ультразвука в энер-
гию ударных волн при схлопывании пузырьков низкая.

После длительного ультразвукового воздействия (рис. 3, д) наблюдается рост интенсивности высо-
кочастотных компонент, в то время как данный параметр для низкочастотных компонент остается прак-
тически неизменным. Пузыри с размерами меньше резонансного генерируют в спектре компоненты 
с более высокими частотами [26]. По мере ультразвуковой обработки концентрация пузырей больших 
размеров в растворе уменьшается, при этом количество пузырьков с малыми размерами увеличивается. 

Таким образом, исходя из представленных выше данных, можно сделать вывод о том, что по мере 
дегазации раствора под действием ультразвука в кавитационной области происходит удаление из жид-
кой среды пузырьков с размерами больше резонансного и увеличение концентрации пузырьков мень-
ших размеров, которые интенсивно схлопываются и генерируют при этом специфические кавитаци-
онные эффекты – микроструи, ударные волны, локальные области высокой температуры и давления.

После регистрации кавитационной активности в водных суспензиях частиц магния была проведена 
характеризация модифицированных частиц. Анализ поверхности частиц до и после ультразвукового 
воздействия выявил различие в морфологии поверхности исходных (см. рис. 3, а) и модифицирован-
ных (см. рис. 3, б, в) частиц магния. Показано, что в результате сонохимической обработки поверхность 
частиц магния либо частично (см. рис. 3, б), либо полностью (см. рис. 3, в) покрывается слоем гидрок-
сида магния в виде агрегатов пластинчатых кристаллов. Поверхность частиц, свободная от указанных 
агрегатов гидроксида магния, дополнительно покрывается плотным аморфным слоем гидроксида вви-
ду легкости окисления реакционно-способного магния на воздухе. Отметим, что поверхность немоди-
фицированных частиц (см. рис. 3, а) покрыта тонким слоем нативного гидроксида магния, формирую-
щегося в результате естественного окисления частиц на воздухе. 

Причина различной кроющей способности покрытия из гидроксида магния, образующегося при 
ультразвуковой обработке частиц магния, может заключаться в большей кавитационной активности, 
присущей низкоконцентрированным суспензиям (0,003 г/мл) (см. рис. 3, б) по сравнению с более кон-
центрированными суспензиями (0,010 г/мл) (см. рис. 3, в). Ударные волны и микроструи, являющиеся 
следствием коллапса пузырей, обеспечивают лучшее удаление агрегатов гидроксида магния, форми-
рующихся при ультразвуковой обработке суспензий. Наличие фазы гидроксида магния модификации 
бруцита было подтверждено рентгенофазовым анализом (см. рис. 3, г, рентгенограмма 1), средний раз-
мер области когерентного рассеяния составил 10 нм.

Ввиду высокой реакционной способности микрочастиц магния был проведен дополнительный 
эксперимент, в котором суспензию частиц обрабатывали при повышенной температуре (80 °С) в от-
сутствие ультразвука. По результатам рентгенофазового анализа (см. рис. 3, г, рентгенограмма 2) гид
роксид магния в подобных условиях формируется лишь в следовых количествах, равномерно покрывая 
поверхность частицы (см. рис. 3, а, врезка). Обнаружено, что после ультразвукового воздействия на 
частицы появляется фаза гидрида магния (см. рис. 3, г, рентгенограмма 2, врезки), что свидетельству-
ет о химическом связывании водорода в ходе ультразвуковой обработки частиц магния с водой. Были 
экспериментально подобраны условия ультразвуковой обработки (длительность обработки, амплиту-
да колебаний), которые вызывают образование фазы гидрида магния в модифицированных частицах. 
Так, менее длительное воздействие ультразвука (< 15 мин), а также меньшая амплитуда (< 75 %) не 
приводят к формированию гидрида магния, в то время как более длительная ультразвуковая обработка 
суспензий (>15 мин) не позволяет получить воспроизводимые данные для их последующей интерпре-
тации. 
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Рис. 3. СЭМ-изображения частиц магния: в исходном состоянии (а);  
после модификации в воде в отсутствие ультразвуковой обработки (а, врезка);  

после ультразвуковой модификации в суспензии с содержанием частиц 0,003 г/мл (б), 0,010 г/мл (в). 
Рентгенограммы образцов (г) в отсутствие ультразвуковой обработки (1)  

и после ультразвуковой модификации (2) (в прямоугольниках размещены увеличенные участки  
рентгенограммы для демонстрации наличия фазы гидрида магния). 
Термический анализ образцов (термогравиметрические кривые (д)  

и кривые дифференциальной сканирующей калориметрии (е)),  
обработанных в воде в отсутствие ультразвуковой модификации (1) и после нее (2)

Fig. 3. SEM images of Mg particles: in initial state (a);  
after modification in water in the absence of the ultrasonic impact (a, inset);  

after ultrasonic treatment of the suspension with the particles content 0.003 g/ml (b), 0.010 g/ml (c).
XRD patterns of the samples (d) without ultrasonic treatment (1) and after ultrasonic treatment (2)  

(the rectangles demonstrate the enlarged regions of the diffractograms  
for indicating the presence of the MgH2 phase).

Thermal analysis of the sample (thermogravimetric curves (e)  
and differential scanning calorimetry curves ( f)) treated in water in the absence  

of ultrasonic treatment (1) and after ultrasonic treatment in water (2)
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Термогравиметрический анализ показал, что потеря массы образца, полученного в результате со-
нохимической обработки водных суспензий, составила 12 %, при этом в случае образцов, произведен-
ных при тепловой обработке, не превышала 5 % (см. рис. 3, д). Наличие эндотермического эффекта 
на кривых дифференциальной сканирующей калориметрии свидетельствует о присутствии большого 
количества гидроксида магния, разложение которого начинается в области 340 °С (см. рис. 3, е). Таким 
образом, в результате обработки ультразвуком происходит глубокое окисление металла и формирова-
ние на поверхности частиц слоя гидроксида.

Заключение
Установлен характер изменения кавитационной активности при ультразвуковой обработке частиц 

магния в водных суспензиях. Обнаружено, что первоначально зона кавитации является перенасыщен-
ной пузырьками газа, в том числе с размерами, значительно превышающими резонансные. Большие 
объемные концентрации таких полостей демпфируют процесс схлопывания нестационарных пузырь-
ков с размерами, близкими к резонансному либо меньшими. В результате уровень активности кавита-
ции в первоначальный момент оказывается низким. 

Под действием ультразвука происходит дегазация раствора, сопровождающаяся удалением пузырь-
ков больших размеров из суспензии и  повышением относительной концентрации схлопывающихся 
(нестационарных) кавитационных пузырьков, что и приводит к росту активности кавитации Ак. После-
дующее снижение Ак связано с ускорением образования водорода и созданием условий для активных 
межпузырьковых взаимодействий, несферического коллапса пузырьков. 

При продолжительном ультразвуковом воздействии процесс приобретает стационарный характер, 
при котором удаление пузырьков из жидкости компенсируется выделением водорода на поверхности 
частиц. 

Сонохимическая обработка сопровождается формированием нанокристаллического гидроксида 
магния на поверхности частиц магния, а также гидрида магния.
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ЯМР-СПЕКТРОСКОПИЯ КОМПЛЕКСОВ Cu(II) С ωω-АМИНОКИСЛОТАМИ 
И СОПОЛИМЕРОМ АКРИЛАМИДА И АКРИЛАТА НАТРИЯ 

Д. Л. КУДРЯВСКИЙ 1), Е. К. ФОМИНА1), Л. Ю. ТЫЧИНСКАЯ 2),  
Е. Д. СКАКОВСКИЙ 2), С. Е. БОГУШЕВИЧ 3)

1)Научно-исследовательский институт физико-химических проблем БГУ, 
ул. Ленинградская, 14, 220006, г. Минск, Беларусь

2)Институт физико-органической химии НАН Беларуси,  
ул. Сурганова, 13, 220072, г. Минск, Беларусь

3)Институт биоорганической химии НАН Беларуси,  
ул. Академика Купревича, 5, корп. 2, 220141, г. Минск, Беларусь

Макромолекулярные комплексы сополимера акриламида и акрилата натрия с микроэлементами, в том числе 
Cu(II), образуются при приготовлении защитно-стимулирующих составов для растениеводства, в  которых со-
полимер выполняет функции адгезива, водоудерживающего и пленкообразующего компонента. Препараты рас-
тениеводческого назначения содержат и аминокислоты, которые защищают растения при действии стрессовых 
факторов (холод, засуха и т. п.). Карбоксильные группы сополимера, карбоксильные и аминогруппы аминокислот 
участвуют в образовании смешанных комплексов с ионами Cu(II). При этом количество метиленовых групп, раз-
деляющих амино- и карбоксильную группу аминокислоты, влияет на возможность формирования устойчивого 
хелатного цикла и, соответственно, на лигандный состав смешанных комплексов ионов Cu(II) с  аминокисло-
той и  сополимером акриламида и  акрилата натрия. Целью данной работы является установление лигандного 
состава смешанных макромолекулярных комплексов ионов Cu(II) с сополимером акриламида и акрилата натрия 
и ω-аминокислотами (β-аланин, γ-аминомасляная кислота, ε-аминокапроновая кислота). Для определения соста-
ва комплексов использовали спектроскопию ЯМР 13С и  1H. Обнаружено, что в  водном растворе ионов Cu(II) 
и ω-аминокислот (β-аланин, γ-аминомасляная кислота, ε-аминокапроновая кислота) при мольных отношениях 
Сu(II) – аминокислота, равных 1 : 6, формируется комплекс, лигандами в котором являются карбоксильные груп-
пы аминокислоты. Установлено, что в  растворе, содержащем ионы Cu(II), β-аланин и  сополимер акриламида 
и акрилата натрия в мольных отношениях Cu(II) – β-аланин  – СОО− сополимера, равных 1 : 6 : 30, образуется 
хелатное соединение с участием карбоксильных и аминогрупп β-аланина. Кроме того, в состав комплекса входят 
карбоксильные группы сополимера. Выявлено, что в водном растворе, содержащем ионы Cu(II), γ-аминомасляную 
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либо ε-аминокапроновую кислоту, а также сополимер акриламида и акрилата натрия, в образовании комплекса 
принимают участие карбоксильные группы аминокислоты и сополимера. 

Ключевые слова: сополимер акриламида и акрилата натрия; аминокислоты; макромолекулярные металлоком-
плексы; смешанные комплексы; ионы Cu(II); водные растворы.
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Macromolecular complexes of acrylamide and sodium acrylate copolymer with microelements, including Cu(II), 
may form at preparation of crop protection and stimulation compositions, where the copolymer serves as an adhesive, 
water-retaining and film-forming agent. Preparations for crop production may also contain amino acids that protect plants 
under stressful conditions (cold, dry, etc.). Carboxylic groups of copolymer, carboxylic and amino groups of amino acids 
may be involved in mixed Cu(II) ions complexes formation. Number of methylene groups separating carboxylic and ami-
no group of amino acids affects its ability to form a stable chelate cycle and, therefore, ligand composition of mixed Cu(II) 
ions complexes with acrylamide and sodium acrylate copolymer and amino acid. This work is aimed at determining the 
ligand composition of mixed macromolecular Cu(II) ion complexes with acrylamide and sodium acrylate copolymer 
and ω-amino acids (β-alanine, γ-aminobutyric acid, ε-aminocaproic acid). 13C and 1H NMR spectroscopy was used to 
clarify complexes composition. A complex where carboxylic groups of amino acids are ligands has been found to form in 
aqueous solutions of Cu(II) ions and ω-amino acid (β-alanine, γ-aminobutyric acid, ε-aminocaproic acid) at molar ratio 
of Cu(II) ions – amino acid equal to 1 : 6. A chelate complex where both carboxylic and amino groups of β-alanine are in-
volved in coordination has been discovered to form in the solution containing Cu(II) ions, β-alanine, as well as acrylamide 
and sodium acrylate copolymer at molar ratio of Cu(II) – β-alanine – copolymer COO− equal to 1 : 6 : 30. Carboxylic 
groups of copolymer participate in complex formation as well. Carboxylic groups of both amino acids and the copolymer 
have been shown to participate in complex formation in aqueous solutions containing Cu(II) ions, either γ-aminobutyric 
or ε-aminokaproic acid and also acrylamide and sodium acrylate copolymer. 

Keywords: acrylamide and sodium acrylate copolymer; amino acids; macromolecular metal complexes; mixed com-
plexes; Cu(II) ions; aqueous solutions.

Введение
Макромолекулярные комплексы (ММК) – координационные соединения, в которых атом или ион 

металла (центральный атом) связан с электронодонорными атомами функциональных групп или основ-
ной цепи макромолекул (лигандами) [1]. Наибольший практический интерес представляют ММК, фор-
мирующиеся в водных растворах. К водорастворимым полимерам относятся, в частности, продукты 
щелочного гидролиза полиакриламида или полиакрилонитрила – сополимеры (СП) акриламида (АА) 
и акрилата натрия (АNa), содержание звеньев сомономеров в макромолекулах которых определяется 
условиями проведения щелочного гидролиза. В состав их макромолекул входят амидная и карбоксиль-
ная функциональные группы.

Образование ММК СП АА и АNa позволяет использовать его для очистки сточных вод от тяже-
лых металлов, повышения отдачи пластов при нефтедобыче, определения количества ионов металлов 
в природных водах [2−5]. Кроме того, ММК могут формироваться при приготовлении защитно-стиму-
лирующих составов для растениеводства, включающих СП АА и АNa. Такие составы представляют 
собой полимерные водные пленкообразующие растворы, содержащие необходимые для растений хи-
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мические или биологические средства защиты от болезней, регуляторы роста, а также макроэлементы 
(азот, фосфор, калий) и микроэлементы (медь, цинк, марганец, кобальт, железо и др.)  [6–9]. СП АА 
и АNa в защитно-стимулирующих составах выполняет функции адгезива, пленкообразователя, водо-
удерживающего и пролонгирующего средства, а также выступает в роли высокомолекулярного лиган-
да, образуя химические связи с ионами микроэлементов [8].

Микроэлементы в защитно-стимулирующих составах для растениеводства, как правило, содержат-
ся в форме комплексных соединений, которые усваиваются растениями лучше, чем простые ионные 
соли [10].

В последнее время в состав препаратов растениеводческого назначения часто включают и амино-
кислоты, полученные путем гидролиза белков. Растения способны синтезировать все необходимые 
аминокислоты в процессе нормального обмена веществ. Однако в стрессовых состояниях (низкие тем-
пературы, засуха и т. п.) обмен веществ замедляется и выход аминокислот снижается. Поступление 
аминокислот извне, например со специальными удобрениями, позволяет растению ускорить метабо-
лизм, не тратя энергию на собственный синтез аминокислот [11; 12].

Известно, что аминокислоты способны к образованию хелатных комплексов с ионами микроэле-
ментов [13]. Когда в состав агрохимического препарата входят соли микроэлементов, аминокислоты 
и СП АА и АNa, не исключено формирование смешанных ММК этих металлов, при этом роль лигандов 
могут выполнять функциональные группы как аминокислот, так и сополимера. Ранее нами доказано, 
что в водных растворах образуются смешанные комплексы ионов Cu(II) с глицином и СП АА и ANa, 
в которых лигандами являются в основном аминогруппы глицина и карбоксильные группы сополиме-
ра [14]. 

Обнаружено, что смешанные комплексы преобладают в растворах ионов Cu(II) в присутствии гли-
цина и СП АА и ANa в диапазоне значений рН 4,5–5,5, а при рН выше 5,5 образуются преимущественно 
комплексы ионов Cu(II) с глицином. В формировании ММК в слабокислой среде (pH 5) предположи-
тельно принимают участие карбоксильные группы двух соседних акрилатных звеньев макромолекулы, 
что приводит к образованию восьмичленного хелатного цикла и повышает устойчивость комплекса. 
Значение рН изоэлектрической точки глицина равно 6,0, и в нейтральной среде (pH 7) кислотно-основ-
ное равновесие аминокислоты смещено в сторону образования анионных форм [15], что позволяет обе-
им функциональным группам глицина принимать участие в комплексообразовании с формированием 
более устойчивого пятичленного хелатного цикла [16]. 

Таким образом, количество метиленовых групп, разделяющих карбоксильную аминогруппу ами-
нокислоты, влияет на возможность формирования устойчивого хелатного цикла и, следовательно, на 
лигандный состав смешанных комплексов ионов Cu(II) с аминокислотой и СП АА и ANa.

Спектроскопия ЯМP 13С оказалась весьма информативна при изучении состава ММК ионов Cr(III) 
и Cu(II) с карбоксилированными полиакриламидами [17; 18], а также при установлении лигандного со-
става смешанных комплексов ионов Cu(II) с глицином и СП АА и АNa [14]. 

Цель настоящей работы – установить методом спектроскопии ЯМP 13С и 1H лигандный состав сме-
шанных ММК ионов Cu(II) с СП АА и АNa и ω-аминокислотами (β-аланин, γ-аминомасляная кислота, 
ε-аминокапроновая кислота).

Материалы и методы исследования
СП АА и ANa получали гидролизом промышленного карбоксилированного полиакриламида Alco-

flood 254 S (SNF Floerger, Франция) с содержанием акрилатных звеньев 3 мол. %. В трехгорлую колбу, 
оснащенную термометром, капельной воронкой и обратным холодильником, помещали 500 мл 2 % рас-
твора карбоксилированного полиакриламида. Через капельную воронку приливали по каплям рассчи-
танное количество 10 % раствора гидроксида натрия. Реакционную смесь кипятили на глицериновой 
бане при 378 К в течение 10 ч. СП АА и ANa высаждали из реакционной смеси добавлением ацетона, 
промывали дистиллированной водой и сушили при 343 К до постоянной массы.

Средневязкостная молекулярная масса полученного сополимера составляла (3,9 ± 0,3) ∙ 105 Да. Со-
держание акрилатных звеньев в  сополимере по данным методов потенциометрического титрования 
и спектроскопии ЯМР 13С – 68 мол. %. 

В качестве источника ионов Cu(II) применяли CuCl2  ∙  2H2O квалификации «х. ч.». Использовали 
β-аланин (β-Ala), γ-аминомасляную кислоту (γ-Abu), ε-аминокапроновую кислоту (ε-Ahx) квалифика-
ции «ч. д. а.». 

Спектроскопия ЯМР. Регистрацию спектров ЯМР проводили на спектрометре Avance 500 (Bruker, 
Германия) с рабочей частотой 500 МГц для ядер 1H и 126 МГц для ядер 13С при температуре 293 К. Ис-
пользовались следующие параметры записи спектров ЯМР 13C: время выборки спада свободной индук-
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ции (AQT = 0,5 c); время релаксационной задержки (RD = 2 c); количество накоплений (NS = 22 000); 
число точек, описывающих реальный спектр (SI = 32 К). При регистрации спектров образцов, содер-
жащих сополимер, применялась импульсная последовательность inverse gated (генератор развязки от 
протонов включен при считывании сигнала и выключен на период релаксационной задержки), что по-
зволило минимизировать влияние ядерного эффекта Оверхаузера. Число накоплений при записи спек-
тров ЯМР 1H составляло 128.

Растворы образцов для записи спектров готовили в D2O. В качестве внутреннего стандарта в рас-
творы добавляли трет-бутанол, для которого химический сдвиг (δ) атомов углерода метильных групп 
равен 30,29 м. д., а атомов водорода – 1,24 м. д.

При исследовании комплексов ионов Cu(II) с аминокислотами смешивали раствор аминокислоты 
в D2O и раствор CuCl2 в D2O. Полученные растворы комплексов переносили в ампулу. Концентрации 
подбирали так, чтобы мольные отношения β-Ala – Cu(II), γ-Abu – Cu(II) и ε-Ahx – Cu(II) составляли 
6 : 1. Порошок СП АА и ANa засыпали в ампулу и добавляли D2O. Концентрация раствора сополимера 
составляла 10 мас. %. Содержимое ампулы перемешивали до полного растворения сополимера. При 
исследовании растворов СП АА и ANa с аминокислотами и CuCl2 сополимер в виде порошка засыпали 
в ампулу и добавляли раствор аминокислоты в D2O либо раствор комплексов ионов Cu(II) с аминокис-
лотой в D2O. Массовая доля СП АА и ANa в растворах была равна 10 %, а мольное отношение СОО− со-
полимера – аминокислота – Cu(II) составляло 30 : 6 : 1.

Регистрацию спектров проводили через 2 сут после приготовления растворов.
Обработку спектров и определение количественных параметров сигналов осуществляли при помо-

щи программы MestReNova (MestReLab Research, Испания). Для спектров всех образцов применялись 
одинаковые параметры обработки.

Результаты и их обсуждение
Катион Cu(II) обладает парамагнитными свойствами вследствие наличия неспаренного электрона 

(3d 9). В работе [8] отмечается, что в спектрах ЯМР 13С растворов ионов Cu(II) с СП АА и АNa наблюда-
ются парамагнитный сдвиг и уширение сигналов атомов углерода, входящих в состав функциональных 
групп, которые участвуют в координации. 

В спектре ЯМР 13С раствора СП АА и АNa в D2O отмечается ряд сигналов атомов углерода, обозна-
ченных как C1− C6 (рис. 1, а), с химическими сдвигами от 35 до 186 м. д. (рис. 2, а). Отнесение сигналов 
атомов углерода в спектрах ЯМР 13С раствора СП АА и АNa проводили как в работе [19].

В спектре ЯМР 1H раствора СП  АА и  АNa наблюдаются два сигнала в  диапазоне 1,3–2,4  м.  д. 
(см. рис. 2, б), соответствующих атомам водорода метиленовых и метиновых групп сополимера. Сиг-
налов обменивающихся протонов карбоксильной и амидной групп в спектре не наблюдается в связи 
с быстрым протонным обменом между этими группами и молекулами растворителя [20].

Спектр ЯМР 13С раствора β-Ala в D2O содержит три сигнала, соответствующих атомам углерода 
карбоксильной и метиленовых групп в α- и β-положениях (см. рис. 1, б), с химическими сдвигами от 
34 до 180 м. д. (рис. 3, а).

Рис. 1. Обозначения атомов углерода на участке цепи сополимера АА и ANa (а),  
в молекулах β-Ala (б), γ-Abu (в) и ε-Ahx (г)

Fig. 1. Carbon atoms designation in АА and ANa copolymer chain fragment (a),  
β-Ala (b), γ-Abu (c) and ε-Ahx (d) molecules 
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В спектре ЯМР 1H раствора β-Ala с химическими сдвигами в диапазоне 2,5–3,2 м. д. проявляются 
два сигнала атомов водорода метиленовых групп (рис. 4, а).

В спектре ЯМР 13С (см. рис. 3, б) раствора, полученного добавлением хлорида Cu(II) к раствору 
β-Ala, наблюдаются парамагнитный сдвиг и уширение сигналов атомов углерода карбоксильной груп-
пы (Ccarb) и метиленовых групп (Cα, Cβ) аминокислоты. Уширение сигналов в спектре обусловлено как 
прямым воздействием парамагнитного иона Cu(II) через пространство, так и  образованием коорди-
национных связей ионов Cu(II) с функциональными группами β-Ala. Изменение химического сдвига 
и уширение сигналов атомов углерода Ccarb и Cα столь существенны, что количественные параметры 
этих сигналов (химический сдвиг, интегральная интенсивность, ширина спектральных линий) не опре-
деляются в условиях записи спектров. Сигнал атома углерода Cβ уширяется в 9 раз и претерпевает 
сдвиг в область слабых полей на 5,7 м. д. (табл. 1). Менее существенные сдвиг и уширение сигнала 
атома углерода Cβ позволяют предположить участие в координации с ионами Cu(II) преимущественно 
карбоксильных групп аминокислоты.

В спектре ЯМР 1H (см.  рис. 4, б) раствора β-Ala с  добавкой CuCl2 в  мольных отношениях ионы 
Cu(II) – β-Ala, равных 1 : 6, наблюдается сдвиг сигналов атомов водорода метиленовых групп при Cα 
и Cβ на 0,2 м. д. в область слабых полей, а также уширение этих сигналов (см. рис. 4, б). При этом сигнал 
атомов водорода при Cα уширяется в 6 раз, при Сβ – в 4 раза (табл. 2), что подтверждает предположение 
об участии в координации преимущественно карбоксильных групп аминокислоты.

Т а б л и ц а  1

Влияние ионов Cu(II) на параметры сигналов атомов углерода  
в спектрах ЯМР 13C раствора ββ-Ala  

(растворы в D2O)

Ta b l e  1

Effect of Cu(II) ions on signals parameters  
of carbon atoms in 13C NMR spectra of ββ-Ala  

(D2O solutions)

Образец
Химический сдвиг, м. д. / ширина на половине 

высоты пиков, Гц

Ccarb Cα Cβ

β-Ala 179,1 / 8 34,2 / 9 37,2 / 10
CuCl2 + β-Ala Н. о.* Н. о.* 42,9 / 86
β-Ala + СП АА и ANa 179,4 / 59 34,7 / 23 37,1 / н. о.*
CuCl2 + β-Ala + СП АА и ANa Н. о.* Н. о.* Н. о.*

*Н. о. – не определяется.

Рис. 2. Фрагменты спектров ЯМР 13C (а) и 1H (б) сополимера АА и ANa  
(раствор в D2O)

Fig. 2. Fragments of 13С (a) and 1H (b) NMR spectra of АА and ANa copolymer  
(D2O solution)
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Рис. 3. Фрагменты спектров ЯМР 13C растворов β-Ala (а), CuCl2 с β-Ala (б),  
β-Ala с сополимером АА и ANa (в), CuCl2 с β-Ala и сополимером АА и ANa (г)  

(растворы в D2O)
Fig. 3. Fragments of 13C NMR spectra of β-Ala (a), CuCl2 with β-Ala (b),  

β-Ala with АА and ANa copolymer (c), CuCl2 with АА and ANa copolymer and β-Ala (d)  
(D2O solutions)

Рис. 4. Фрагменты спектров ЯМР растворов 1H β-Ala (а), CuCl2 с β-Ala (б),  
β-Ala с сополимером АА и ANa (в), CuCl2 с β-Ala и сополимером АА и ANa (г)  

(растворы в D2O)
Fig. 4. Fragments of 1H NMR spectra of β-Ala (a), CuCl2 with β-Ala (b),  

β-Ala with АА and ANa copolymer (c), CuCl2 with АА and ANa copolymer and β-Ala (d)  
(D2O solutions)
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Т а б л и ц а  2

Влияние ионов Cu(II) на параметры сигналов  
атомов водорода в спектрах ЯМР 1H раствора ββ-Ala  

(растворы в D2O)

Ta b l e  2 

Effect of Cu(II) ions on signals parameters  
of hydrogen atoms in NMR 1H spectra of ββ-Ala  

(D2O solutions)

Образец
Химический сдвиг, м. д. / ширина 

на половине высоты пиков, Гц

Cα Cβ

β-Ala 2,54 / 7 3,17 / 6
CuCl2 + β-Ala 2,71 / 42 3,37 / 23
β-Ala + СП АА и ANa 2,52 / 24 3,15 / 84
CuCl2 + β-Ala + СП АА и ANa Н. о.* Н. о.*

*Н. о. – не определяется.

Положение полос, соответствующих атомам углерода аминокислоты, в спектре ЯМР 13C (см. рис. 3, в) 
раствора, содержащего СП АА и ANa и β-Ala, изменяется не более чем на 0,5 м. д. в сравнении со 
спектром раствора индивидуального β-Ala, но наблюдается уширение сигналов (см. табл. 1). В спектре 
ЯМР 1H того же раствора уширены сигналы атомов водорода при Сα и Cβ, но колебания химического 
сдвига не превышают 0,02 м. д. (см. табл. 2). Такие изменения в спектрах можно объяснить повыше-
нием pH раствора при добавлении СП АА и ANa, в результате чего катионы аминокислоты переходят 
в биполярные цвиттер-ионы и анионы.

При добавлении ионов Cu(II) в раствор, содержащий β-Ala и СП АА и АNa, образуется соединение, 
в спектре ЯМР 13С которого (см. рис. 3, г) наблюдаются сдвиг и уширение сигналов атомов углерода 
карбоксильной группы и метиновой группы акрилатного звена по сравнению с аналогичными сигнала- 
ми атомов углерода в спектре раствора СП АА и ANa с добавкой β-Ala. Кроме того, уширены сигналы 
атомов углерода карбоксильной и метиленовых групп аминокислоты. Парамагнитный сдвиг и ушире-
ние сигналов атомов углерода С1 и С3 сополимера и атомов углерода Сcarb, Cα и Cβ β-аланина настолько 
значительны, что их количественные параметры не определяются. При этом не происходит заметного 
уширения и сдвига сигналов, соответствующих атомам углерода С2 и С4 акриламидного звена сополи-
мера. Это может быть обусловлено образованием в растворе комплексного соединения, в котором ли-
гандами являются карбоксильные группы СП АА и АNa, карбоксильные и аминогруппы β-Ala. Амид-
ные группы сополимера не принимают участия в координации с ионами Cu(II).

В спектре ЯМР 1H раствора, содержащего ионы Cu(II), β-Ala и СП АА и АNa, уширены сигналы ато-
мов водорода метиленовых групп (Cα, Cβ) аминокислоты (см. рис. 4, г). При этом оба сигнала смещены 
и уширены так существенно, что их количественные параметры не определяются. Это подтверждает 
участие в координации как карбоксильных, так и аминогрупп аминокислоты с образованием шести
членного хелатного цикла. 

Таким образом, в водном растворе, содержащем ионы Cu(II) и β-Ala, формируется комплекс, лиган-
дами в котором являются карбоксильные группы аминокислоты. Добавление к этому раствору СП АА 
и АNa приводит к повышению pH, в результате чего заряженные группы NH3

+ переходят в нейтральные 
NH2 и формируется хелатный комплекс с участием карбоксильных и аминогрупп β-Ala. В образовании 
смешанного комплекса также принимают участие карбоксильные группы СП АА и АNa.

Спектр ЯМР 13С раствора γ-Abu содержит четыре сигнала, соответствующих атомам углерода кар-
боксильной и метиленовых групп в α-, β- и γ-положениях (см. рис. 1, в), с химическими сдвигами от 24 
до 183 м. д. (рис. 5, а).

В спектре ЯМР 1H раствора γ-Abu в диапазоне 1,9–3,1 м. д. проявляются три сигнала атомов водо-
рода метиленовых групп (рис. 6, а).

При добавлении хлорида Cu(II) к раствору γ-Abu в спектре ЯМР 13С (см. рис. 5, б) происходят па-
рамагнитный сдвиг и уширение сигналов атомов углерода карбоксильной и метиленовых групп (Cα, 
Cβ, Cγ) аминокислоты. Изменение химического сдвига и уширение сигналов атомов углерода Ccarb и Cα 
настолько велики, что эти сигналы в  спектре не наблюдаются. Сигнал атома углерода Cβ уширяется 
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в 9 раз и претерпевает сдвиг в область слабых полей на 7,0 м. д. (табл. 3). Сигнал атома углерода Cγ 
уширяется в 2,5 раза и смещается в область слабых полей на 1,9 м. д. (см. табл. 3). Менее существенные 
сдвиг и уширение сигналов атомов углерода Cβ и Cγ свидетельствуют, что с ионами Cu(II) координи-
руются карбоксильные группы γ-Abu, как и для комплексов ионов Cu(II) с β-Ala. В спектре ЯМР 1H 
(см. рис. 6, б) раствора γ-Abu с ионами Cu(II) также наблюдаются менее значительные сдвиг в область 
слабых полей и уширение сигналов атомов водорода метиленовых групп, удаленных от карбоксильной 
группы (табл. 4), что согласуется с результатами спектроскопии ЯМР 13С.

Т а б л и ц а  3

Влияние ионов Cu(II) на параметры сигналов атомов  
углерода в спектрах ЯМР 13C раствора γγ-Abu 

 (растворы в D2O)

Ta b l e  3

Effect of Cu(II) ions on signals parameters of carbon atoms  
in 13C NMR spectra of γγ-Abu  

(D2O solutions)

Образец
Химический сдвиг, м. д. / ширина на половине высоты 

пиков, Гц

Ccarb Cα Cβ Cγ

γ-Abu 182,2 / 13 35,0 / 12 24,3 / 11 39,9 / 13
CuCl2 + γ-Abu Н. о.* Н. о.* 31,3 / 99 41,8 / 34
γ-Abu + СП АА и ANa 182,3 / 26 35,1 / 29 24,6 / 63 39,9 / 52
CuCl2 + γ-Abu + СП АА и ANa Н. о.* Н. о.* 24,4 / 70 40,0 / 61

*Н. о. – не определяется.

Рис. 5. Фрагменты спектров ЯМР 13C растворов γ-Abu (а), CuCl2 с γ-Abu (б),  
γ-Abu с сополимером АА и ANa (в), CuCl2 с γ-Abu и сополимером АА и ANa (г)  

(растворы в D2O)
Fig. 5. Fragments of 13C NMR spectra of γ-Abu (a), CuCl2 with γ-Abu (b),  

γ-Abu with АА and ANa copolymer (c), CuCl2 with АА and ANa copolymer and γ-Abu (d)  
(D2O solutions)



93

Оригинальные статьи
Original Papers

В спектрах ЯМР 13C (см. рис. 5, в) и 1H (см. рис. 6, в) раствора, содержащего СП АА и ANa и γ-Abu, 
наблюдаются изменения по сравнению со спектрами индивидуальной аминокислоты (см. табл. 3, 4). 
Эти изменения обусловлены повышением pH раствора при добавлении СП АА и ANa, в результате чего 
часть групп NH3

+ аминокислоты переходят в NH2.
При добавлении ионов Cu(II) в раствор, содержащий γ-Abu и СП АА и АNa, образуется соединение, 

в спектре ЯМР 13С которого (см. рис. 5, г) наблюдаются сдвиг и уширение сигналов атомов углерода кар-
боксильной группы, а также метиновой группы акрилатного звена по сравнению с сигналами этих ато-
мов углерода в спектре раствора СП АА и ANa с добавкой γ-Abu. Кроме того, изменяются химический 
сдвиг и ширина сигналов атомов углерода Сcarb и Cα аминокислоты. Сдвиг и уширение сигналов атомов 
углерода С1 и С3 сополимера и атомов углерода Сcarb и Cα раствора γ-Abu так значительны, что их коли-
чественные параметры в условиях записи спектров не определяются. Сигналы атомов углерода Сβ и Сγ 
аминокислоты, а также сигналы атомов углерода амидной группы и метиновой группы акриламидного 
звена сополимера уширяются незначительно и не претерпевают парамагнитного сдвига (см. табл. 3). 
Это свидетельствует об образовании в растворе комплекса ионов Cu(II), лигандами в котором являются 
карбоксильные группы СП АА и АNa и γ-Abu. Амидные группы сополимера и аминогруппы аминокис-
лоты координируются. Участие исключительно карбоксильных групп аминокислоты в формировании 
смешанного комплекса подтверждается и данными спектроскопии ЯМР 1H (см. рис. 6, г, табл. 4).

Таким образом, в водном растворе, содержащем ионы Cu(II) и γ-Abu, образуется комплекс, лиган-
дами в котором являются карбоксильные группы аминокислоты. Добавление к этому раствору СП АА 
и  АNa приводит к  формированию смешанного комплекса с  участием карбоксильных групп γ-Abu 
и СП АА и АNa. Семичленный хелатный цикл, в котором с ионами Cu(II) координируются карбоксиль-
ные и аминогруппы γ-Abu, не образуется.

Спектр ЯМР 13С раствора ε-Ahx содержит шесть сигналов, соответствующих атомам углерода кар-
боксильной и метиленовых групп в α-, β-, γ-, δ- и ε-положениях (см. рис. 1, г), с химическими сдвигами  
от 26 до 185 м. д. (рис. 7, а).

В спектре ЯМР 1H раствора ε-Ahx в диапазоне 1,3–3,0 м. д. проявляются пять сигналов атомов водо-
рода метиленовых групп (рис. 8, а). 

Рис. 6. Фрагменты спектров ЯМР 1H растворов γ-Abu (а), CuCl2 с γ-Abu (б),  
γ-Abu с сополимером АА и ANa (в), CuCl2 с γ-Abu и сополимером АА и ANa (г)  

(растворы в D2O)
Fig. 6. Fragments of 1H NMR spectra of γ-Abu (a), CuCl2 with γ-Abu (b),  

γ-Abu with АА and ANa copolymer (c), CuCl2 with АА and ANa copolymer and γ-Abu (d)  
(D2O solutions)
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Т а б л и ц а  4

Влияние ионов Cu(II) на параметры сигналов  
атомов водорода в спектрах ЯМР 1H раствора γγ-Abu  

(растворы в D2O)

Ta b l e  4

Effect of Cu(II) ions on signals parameters of  
hydrogen atoms in 1H NMR spectra of γγ-Abu  

(D2O solutions)

Образец
Химический сдвиг, м. д. / ширина на половине 

высоты пиков, Гц

Cα Cβ Cγ

γ-Abu 2,29 / 16 1,89 / 19 3,00 / 17
CuCl2 + γ-Abu Н. о.* 2,12 / 34 2,99 / 30
γ-Abu + СП АА и ANa 2,28 / 38 1,89 / 29 2,99 / 57
CuCl2 + γ-Abu + СП АА и ANa Н. о.* 1,90 / 67 3,00 / 90

*Н. о. – не определяется.

В спектре ЯМР 13С (см. рис. 7, б) раствора, полученного добавлением хлорида Cu(II) к раствору 
ε-Ahx, происходят парамагнитный сдвиг и уширение сигналов атомов углерода карбоксильной и ме-
тиленовых групп (Cα, Cβ, Cγ,  Cδ, Cε) аминокислоты. Сдвиг и уширение сигналов атомов углерода Ccarb 
и Cα настолько существенны, что эти сигналы не наблюдаются в спектре. Сигнал атома углерода Cβ 
уширяется в 7 раз и сдвигается в область слабых полей на 4,5 м. д. (табл. 5). Сигналы атомов углерода 
Cγ и Cδ уширяются в 3 раза, при этом сигнал Cγ смещается в область слабых полей на 1,8 м. д., а сиг-
нал Cδ – на 0,5 м. д. (см. табл. 5). Сигнал атома углерода Cε не претерпевает парамагнитного сдвига 
и уширяется в 2,5 раза (см. табл. 5). Меньшие уширение и сдвиг сигналов атомов углерода, отдаленных 
от карбоксильной группы аминокислоты, указывают на координацию с ионами Cu(II) исключительно 
карбоксильных групп ε-Ahx, как и для комплексов ионов Cu(II) с другими изученными аминокисло-
тами. Образование комплекса такого состава подтверждается и существенными уширением и сдвигом 
сигналов атомов водорода при Cα и Cβ в спектре ЯМР 1H (см. рис. 8, б) раствора ε-Ahx с добавкой CuCl2, 
в то время как сигналы атомов водорода при Cγ , Cδ и Cε уширены незначительно и не претерпевают 
парамагнитного сдвига (табл. 6).

В спектрах ЯМР 13C (см. рис. 7, в) и 1H (см. рис. 8, в) раствора, содержащего СП АА и ANa и ε-Ahx, 
положение и ширина спектральных линий, соответствующих атомам углерода и водорода аминокисло-
ты, изменяются в сравнении со спектрами индивидуальной ε-Ahx (см. табл. 5, 6) в связи с повышением 
рН раствора.

Т а б л и ц а  5

Влияние ионов Cu(II) на параметры сигналов  
атомов углерода в спектрах ЯМР 13C εε-Ahx  

(растворы в D2O)

Ta b l e  5

Effect of Cu(II) ions on signals  
parameters of carbon atoms in 13C NMR spectra of εε-Ahx  

(D2O solutions)

Образец
Химический сдвиг, м. д. / ширина на половине высоты пиков, Гц

Ccarb Cα Cβ Cγ Cδ Cε

ε-Ahx 184,1 / 9 37,9 / 9 26,0 / 9 25,8 / 9 27,1 / 9 39,9 / 9
CuCl2 + ε-Ahx Н. о.* Н. о.* 30,5 / 65 27,6 / 26 27,6 / 26 40,1 / 23
ε-Ahx + СП АА и ANa 184,3 / 15 37,9 / 22 26,1 / 15 25,9 / 13 27,3 / 43 40,0 / 37

CuCl2 + ε-Ahx + СП АА и ANa 183,3 / 269 38,3 / н. о.* 26,1 / 43 25,9 / 29 27,1 / 32 40,0 / 33
*Н. о. – не определяется.



95

Оригинальные статьи
Original Papers

Рис. 7. Фрагменты спектров ЯМР 
13C раствора ε-Ahx (а), CuCl2 с ε-Ahx (б),  

ε-Ahx с сополимером АА и ANa (в), CuCl2 с ε-Ahx и сополимером АА и ANa (г) 
 (растворы в D2O)

Fig. 7. Fragments of 13C NMR spectra of ε-Ahx (a), CuCl2 with ε-Ahx (b),  
ε-Ahx with АА and ANa copolymer (c), CuCl2 with АА and ANa copolymer and ε-Ahx (d)  

(D2O solutions)

Рис. 8. Фрагменты спектров ЯМР 1H раствора ε-Ahx (а), CuCl2 с ε-Ahx (б),  
ε-Ahx с сополимером АА и ANa (в), CuCl2 с ε-Ahx и сополимером АА и ANa (г)  

(растворы в D2O)
Fig. 8. Fragments of 1H NMR spectra of ε-Ahx (a), CuCl2 with ε-Ahx (b),  

ε-Ahx with АА and ANa copolymer (c), CuCl2 with АА and ANa copolymer and ε-Ahx (d)  
(D2O solutions)
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Т а б л и ц а  6 

Влияние ионов Cu(II) на параметры сигналов 
 атомов водорода в спектрах ЯМР 1H раствора εε-Ahx  

(растворы в D2O)

Ta b l e  6 

Effect of Cu(II) ions on signals parameters  
of hydrogen atoms in 1H NMR spectra of εε-Ahx 

 (D2O solutions)

Образец
Химический сдвиг, м. д. / ширина на половине высоты пиков, Гц

Cα Cβ Cγ Cδ Cε

ε-Ahx 2,19 / 5 1,58 / 12 1,37 / 22 1,67 / 14 2,99 / 6
CuCl2 + ε-Ahx 3,50 / 129 1,79 / 41 1,35 / 36 1,63 / 23 2,97 / 10
ε-Ahx + СП АА и ANa 2,19 / 47 1,58 / н. о.* 1,37 / 33 1,66 / н. о.* 2,98 / 48
CuCl2 + ε-Ahx + СП АА и ANa Н. о.* Н. о.* 1,36 / 127 1,65 / н. о.* 2,97 / 66

*Н. о. – не определяется.

При добавлении ионов Cu(II) в раствор, содержащий ε-Ahx и СП АА и АNa, образуется комплекс, 
в спектре ЯМР 13С (см. рис. 7, г) которого наблюдаются сдвиг и уширение сигналов атомов углерода С1 
и С3 акрилатного звена сополимера по сравнению с сигналами этих атомов углерода в спектре раствора 
СП АА и ANa с добавкой ε-Ahx. Кроме того, уширены сигналы атомов углерода Сcarb, Cα, Cβ и Cγ ами-
нокислоты. Парамагнитный сдвиг и уширение сигналов атомов углерода С1 и С3 сополимера и атома 
углерода Cα раствора ε-Ahx приводят к тому, что количественные параметры этих сигналов в условиях 
записи спектров не определяются (см. табл. 5). Сигнал атома углерода Ccarb уширяется в 18 раз, атома 
углерода Сβ – в 3 раза, Сγ – в 2 раза (см. табл. 5). При этом не происходит уширения и сдвига сигналов, 
соответствующих атомам углерода С2 и С4 сополимера и атомам углерода Cδ и Cε аминокислоты. Это 
свидетельствует об образовании в растворе комплексного соединения, в котором лигандами являются 
карбоксильные группы аминокислоты и СП АА и АNa. Амидные группы сополимера и аминогруппы 
ε-Ahx не принимают участия в координации с ионами Cu(II).

В спектре ЯМР 1H раствора, содержащего ионы Cu(II), ε-Ahx и СП АА и АNa, уширены сигналы 
атомов водорода метиленовых групп при Cα, Cβ, Cγ и Cδ аминокислоты (см. рис. 8, г). Степень уширения 
сигналов атомов водорода при Cβ и Cδ невозможно установить в связи с перекрыванием их сигналом 
атомов водорода метиленовых групп СП АА и АNa. Сигнал атомов водорода при Cα претерпевает та-
кие существенные сдвиг и уширение, что его количественные параметры не определяются, при этом 
сигнал атомов водорода при Cγ уширен в 4 раза, а сигнал атомов водорода при Cε – менее чем в 1,5 раза 
(см. табл. 6). Это подтверждает участие в координации исключительно карбоксильных групп амино-
кислоты без образования девятичленного хелатного цикла. 

Таким образом, в водном растворе, содержащем ионы Cu(II) и ε-Ahx, формируется комплекс, лиган-
дами в котором являются карбоксильные группы аминокислоты. Добавление к этому раствору СП АА 
и АNa приводит к формированию комплекса с участием карбоксильных групп ε-Ahx и СП АА и АNa.

Участие аминогрупп в образовании смешанного комплекса ионов Cu(II) с аминокислотой и СП АА 
и АNa, ранее показанное нами для глицина [14], установлено и для β-аланина. Это объясняется устой-
чивостью формирующихся пяти- и шестичленных хелатных циклов. Так как семи- и девятичленные 
хелатные циклы менее устойчивы [21], аминогруппы γ-аминомасляной и ε-аминокапроновой кислоты 
не входят в состав смешанного комплекса.

Заключение
Обнаружено, что в водном растворе ионов Cu(II) и ω-аминокислот (β-аланин, γ-аминомасляная кис-

лота, ε-аминокапроновая кислота) при мольных отношениях Сu(II) – аминокислота, равных 1 : 6, фор-
мируется комплекс, лигандами в котором являются карбоксильные группы аминокислоты. 

Установлено, что в растворе, содержащем ионы Cu(II), β-аланин и СП АА и АNa в мольных отно-
шениях Cu(II) – β-аланин – СОО− сополимера, равных 1 : 6 : 30, образуется хелатное соединение с уча-
стием карбоксильных и аминогрупп β-аланина. Кроме того, в состав комплекса входят карбоксильные 
группы сополимера.
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Выявлено, что в водном растворе, содержащем ионы Cu(II), γ-аминомасляную либо ε-аминокапро- 
новую кислоту, а также СП АА и АNa, в образовании комплекса принимают участие карбоксильные 
группы аминокислоты и сополимера.
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