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ВВЕДЕНИЕ

Хитозан (ХТЗ) представляет собой линейный 
аминополисахарид, макромолекулы которого сос- 
тоят из звеньев D-глюкозамина и N-ацетил-D-глю- 
козамина, соединенных между собой β-(1→4)-гли- 
козидными связями (рис. 1) [1].

ХТЗ проявляет свойства слабого основания (pK  
аминогрупп 6.3–7.2) и нерастворим в воде или ор- 

ганических растворителях, но хорошо растворяется  
в кислых водных средах (pH < 6.5) за счет протони- 
рования первичных аминогрупп с образованием 

Рис. 1. Химическая структура ХТЗ.
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растворимых катионных форм R–NH3
+ [2, 3]. 

Это важное свойство делает ХТЗ единственным 
природным катионным полисахаридом.

ХТЗ известен своей биосовместимостью, био- 
разлагаемостью и низкой токсичностью. Уникаль- 
ные характеристики данного полимера позволяют 
активно использовать его в различных сферах, 
особенно в биомедицине и промышленных отрас- 
лях (пищевой, фармацевтической, косметичес- 
кой). В пищевой промышленности ХТЗ имеет су- 
щественные преимущества перед синтетическими 
полимерами благодаря статусу безопасного мате- 
риала (GRAS – Generally Recognized as Safe), при- 
своенному Управлением по контролю качества 
пищевых продуктов и лекарственных средств 
(FDA, США) [4–6]. Полисахарид обладает ши- 
роким спектром биологической активности и фарма- 
кологических эффектов, включая профилак- 
тику почечной недостаточности, ускорение реге- 
нерации тканей, уменьшение язвенных поражений 
желудка, антигенотоксическое действие, гемоста- 
тические свойства и противоопухолевую актив- 
ность [1].

Антимикробная активность ХТЗ в отношении 
различных групп микроорганизмов привлекает 
значительное внимание исследователей в послед- 
ние годы. Экспериментальные данные подтверж- 
дают, что полимер эффективно ингибирует рост  
множества бактерий и грибов, проявляя при этом  
низкую токсичность по отношению к клеткам 
млекопитающих [7]. Такая комбинация свойств 
открывает перспективы для разработки безопас- 
ных и высокоэффективных пищевых консерван- 
тов на основе ХТЗ. Однако, стоит отметить, что 
по антимикробной активности ХТЗ существенно 
уступает коммерчески доступным консервантам, 
что не позволяет рассматривать его в качестве 
самостоятельного средства для обеспечения тре- 
буемых показателей сохранности пищевых продук- 
тов. Эффективным подходом к решению указанной 
проблемы является проведение химического моди- 
фицирования с целью введения в состав макро- 
молекул ХТЗ новых функциональных групп, спо- 
собных усилить его биоактивные свойства [8, 9].  
Наличие гидроксильных и аминогрупп в структуре  
полимера обеспечивает широкие возможности 
для таких преобразований. К числу наиболее рас- 
пространенных методов относятся кватернизация, 
алкилирование и ацилирование, позволяющие 
целенаправленно изменять свойства ХТЗ для 
конкретных применений [10]. В работах [11–16] 
описано жидкофазное модифицирование ХТЗ 
известными консервантами – бензойной, пара-
гидроксибензойной и фумаровой кислотами. Уста- 
новлено, что полученные производные демонстри- 
руют значительно более высокую антимикробную 
активность по сравнению с исходным полимером. 

Сорбиновая (2,4-гексадиеновая) кислота (СК) – 
линейная ненасыщенная монокарбоновая кислота 
алифатического ряда (рис. 2) – превосходит рас- 
смотренные в этих исследованиях вещества по эф- 
фективности консервирующего и антимикробного 
действия [17]. Данное вещество было впервые 
выделено А. В. фон Гофманом в 1859 г. из сока 
неспелой рябины (Sorbus aucuparia) и относится 
к числу первых обнаруженных природных кон- 
сервантов [18].

Рис. 2. Химическая структура СК.

Вещество представляет собой белый сыпучий 
порошок или бесцветные игольчатые кристаллы со  
слабым характерным запахом. Важной особен- 
ностью данного соединения является сочетание 
термической стабильности и летучести с водяным 
паром, что позволяет эффективно выделять его 
из сложных пищевых матриц методом паровой 
дистилляции. Основные физико-химические 
свойства СК приведены в табл. 1.

Как показано в табл. 1, СК имеет низкую раст- 
воримость в воде. Наибольшая растворимость 
достигается в этаноле, ледяной уксусной кислоте 
и ацетоне [20].

Химические свойства СК определяются тем,  
что в ее молекуле имеются карбоксильная группа и  
две ненасыщенные углерод-углеродные связи, 
образующие с карбоксильной группой единую 
сопряженную систему. Эта взаимосвязь реакцион- 
ных центров обуславливает некоторые свойства 
СК, отличающиеся от свойств, присущих алифати- 
ческим непредельным кислотам. Так, СК склонна 
к диеновому синтезу, полимеризации и с большим 
трудом декарбоксилируется. Как кислота, она об- 
разует соли, сложные эфиры, ангидриды, амиды. 
При полном окислении образуются ацетальдегид, 
уксусная кислота, фумаровый альдегид, фумаровая 
кислота и полимерные соединения [21].

Основное применение СК связано с консерва- 
цией пищевых продуктов, однако она также ис- 
пользуется в косметической и фармацевтической 
отраслях промышленности. Особую ценность в  
пищевой промышленности представляет способ- 
ность СК и ее солей (сорбатов) эффективно подав- 
лять рост плесневых грибов и дрожжей без изме- 
нения органолептических характеристик обра- 
батываемых продуктов [22].
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Согласно заключению “Final Report on the Sa- 
fety Assessment of Sorbic Acid and Potassium Sor- 
bate” [19], СК не проявляет статистически значи- 
мой токсичности в экспериментах in vivo (острых 
и субхронических на крысах и мышах), что спо- 
собствовало ее международному признанию в  
качестве пищевого консерванта. Механизм анти- 
микробного действия СК связан со способностью 
диенового фрагмента молекулы реагировать с  
сульфгидрильными группами ферментов микро- 
организмов, что приводит к нарушению их тре- 
тичной структуры и подавлению роста [23]. Мета- 
болизм сорбатов протекает через β-окисление, 
аналогично деградации жирных кислот, с образо- 
ванием углекислого газа и воды в качестве конеч- 
ных продуктов [20]. В промышленности исполь- 
зуют два основных метода синтеза СК: окисление 
1,3-пентадиена или конденсацию кротонового 
альдегида с формальдегидом [24, 25].

В работе [26] авторы показали, что наночасти- 
цы на основе ХТЗ и триполифосфата с иммобилизо- 
ванной СК (SANs) обладают антимикробным и  
антиоксидантным действием при внесении в кол- 

басные изделия. Экспериментальные данные сви- 
детельствуют о высокой эффективности SANs 
против Pseudomonas aeruginosa, при этом антимик- 
робная активность сохраняется в широком ин- 
тервале значений pH [27].

В другом исследовании [28] изучали возмож- 
ность использования микрокапсул СК-ХТЗ 
(S-MPs) в качестве антимикробной добавки для  
упаковочных пленок на основе сополимера эти- 
лена и винилового спирта (EVOH). Авторы разра- 
ботали метод включения S-MPs в полимерную 
матрицу EVOH с получением композитных пле- 
нок, характеризующихся контролируемым высво- 
бождением активного компонента и улучшенными 
функциональными характеристиками. Микро- 
биологические испытания подтвердили высокую 
антимикробную активность пленок в отношении 
культур микроорганизмов Salmonella enteritidis, 
Escherichia coli и Listeria monocytogenes. 

Таким образом, в научной литературе описано 
несколько подходов к созданию антимикробных 
композиций и материалов, включающих СК и 
ХТЗ, тогда как прямое химическое взаимодействие 

Таблица 1. Физико-химические свойства СК [19, 20]

Свойство Значение/описание 

Внешний вид Бесцветные игольчатые кристаллы или белый сыпучий порошок

Вкус, запах Слегка кисловатый вкус; слабый характерный запах

Молярная масса, г/моль 112.13 

Температура кипения (°C) 228 (с разложением)

Температура плавления (°C) 132-137

Температура вспышки (°C) 127

Константа диссоциации (25°C) 1.73 × 10–5, pKa 4.76

Плотность, г/см3 (20°C) 1.204
Максимум поглощения 

(хлороформ) 260 нм (E = 2400)

pH 3.3 (0.2%)

Растворимость (г/100 мл)

Вода 0.15 (25°C); 0.55 (50°C); 4.00 (100°C)

Этанол 12.63 (25°C); 62.9 (75 °C)

Безводная уксусная кислота 11.5 (20 °C)

Ацетон 9.2 (20 °C)

Бензол 2.3 (25°C); 24 (75°C)

Четыреххлористый углерод 1.3 (20 °C)

Диэтиловый эфир 6.22 (23 °C)

Хлороформ 3.2 (25°C)
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между этими веществами ранее не изучалось. 
Жидкофазный метод получения сорбата хитозана 
опубликован в единственной работе [17]. Авторы 
провели модифицирование полисахарида, ис- 
пользуя хлорангидрид сорбиновой кислоты. Про- 
цесс состоит из двух стадий. Первая стадия – син- 
тез сорбилхлорида из СК с применением тионил- 
хлорида (хлорирующий агент). Вторая стадия –  
взаимодействие полимера с хлорангидридом 
кислоты с получением сорбата хитозана (степень 
замещения 0.44, 1.21 и 1.93). Установлено, что 
синтезированные производные ХТЗ проявляют 
значительно более высокую антимикробную ак- 
тивность в отношении тест-культур Escherichia 
coli, Staphylococcus aureus и Aspergillus niger по 
сравнению с немодифицированным полимером. 
Отметим, что предложенный метод модификации 
предполагает использование высокотоксичных 
реагентов (тионилхлорида, метансульфоновой 
кислоты и др.), что может ограничивать приме- 
нение полученных продуктов в пищевой про- 
мышленности и указывает на необходимость 
разработки альтернативных, более безопасных 
подходов.

Твердофазное модифицирование полисахари- 
дов в условиях реакционного смешения компонен- 
тов под действием давления и сдвиговых напряже- 
ний в экструдере – это безопасная и экономически 
целесообразная альтернатива растворным техно- 
логиям. Метод позволяет полностью отказаться от  
использования растворителей, катализаторов, не  

требует расплавления реакционных смесей и вы- 
ступает удобным и эффективным способом целе- 
направленного химического модифицирования 
неплавких и малорастворимых полисахаридов.

Цель работы заключалась в получении гидро- 
фобного производного хитозана механохимическим 
способом путем проведения полимераналогичной 
реакции ацилирования полисахарида сорбиновой 
кислотой в двухшнековом экструдере при комби- 
нированном воздействии на твердые смеси реаген- 
тов давления и сдвиговых напряжений.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Растворимость ацилированных производ- 
ных хитозана в 2% уксусной кислоте. В табл. 2  
приведены результаты исследования раствори- 
мости синтезированных производных ХТЗ в 2% 
уксусной кислоте при комнатной температуре 
(25°C).

Гидрофобизация хитозана сорбиновой кисло- 
той подтверждается частичной потерей раствори- 
мости продуктов их взаимодействия по сравнению 
с исходным полимером в кислых средах. Согласно 
проведенным измерениям, растворимость немоди- 
фицированного хитозана в 2% CH3COOH при  
25°C составляет 92%, в то время как для ацили- 
рованных производных (ХТЗ-СК) значения раство- 
римости снижаются до 73–85%.

Результаты ИК-спектроскопии. ИК-спектр СК  
представлен на рис. 3а. Широкая полоса в об- 

Таблица 2. Результаты изучения растворимости

Образец Мольное соотношение ХТЗ : СК Растворимость в 2% CH3COOH, %
ХТЗ – 92

ХТЗ-СК 1 : 0.5r 1 : 0.5 85
ХТЗ-СК 1 : 1r 1 : 1 80

ХТЗ-СК 1 : 1.5r 1 : 1.5 73

Рис. 3. ИК-спектры (а) СК и (б) ХТЗ.

(а)

(б)
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ласти 2300–3300 см–1 соответствует валентным 
колебаниям группы O–H. Интенсивное поглощение 
при 1684 см–1 обусловлено колебаниями ν(C=O) 
карбонильного фрагмента, тогда как полосы в 
диапазоне 1613–1638 см–1 указывают на валентные 
колебания ν(С=С) сопряженной диеновой системы. 
В спектре также идентифицированы полоса де- 
формационных колебаний δ(СН3) при 1377 см–1 и 
полоса валентных колебаний ν(С–О) при 1266 см–1  
[35].

ИК-спектр исходного ХТЗ приведен на рис. 3б. 
Высокочастотная область спектра (3700–2500 см–1) 
включает широкую полосу валентных колебаний 
Н–O-групп, а также дублет полос асимметричных 
и симметричных валентных колебаний NH2-групп, 
проявляющихся как слабые полосы при 3361 и 
3294 см–1 на фоне полосы валентных колебаний 
гидроксильных групп. Полосы 2921 и 2875 см–1 
относятся к валентным антисимметричным и сим- 
метричным колебаниям связей С–Н. Положение 
их типично для полисахаридов. Остаточные N- 
ацетильные группы проявляются полосами ~1650 
(валентные С=О, амид I) и 1320 см–1 (валентные 
C–N, амид III). Полоса амид II (деформационные 
N–H), обычно присутствующая при 1550 см–1, в  
данном случае скрыта сильной близко расположен- 
ной полосой деформационных N–H первичных 
аминов на 1595 см–1. Узкая полоса при 1150 см–1 
соответствует поглощению гликозидной связи 
С–О–С, а компоненты 1070 и 1025 см–1 относятся 
к валентным колебаниям связи С–О в структуре 
пиранозных колец [32, 36].

В элементарном звене макромолекулы ХТЗ  
содержатся три реакционноспособные функ- 
циональные группы: две гидроксильные группы 
(при атомах C3 и С6) и одна первичная аминогруппа 

(при атоме С2), благодаря чему полимер способен 
вступать в некоторые химические превращения, 
характерные для аминов и спиртов, например, 
реагировать с карбоновыми кислотами [10]. В 
зависимости от условий такие реакции могут 
идти по ионному механизму присоединения или  
нуклеофильного замещения. При низких темпера- 
турах преобладает кислотно-основное взаимо- 
действие, приводящее к присоединению кислоты к 
аминогруппе с образованием соли, а при высоких – 
нуклеофильное замещение, причем аминогруппы 
проявляют более высокую реакционную способ- 
ность относительно гидроксильных групп в неката- 
литических условиях. Для направленного синтеза 
ацилированных производных ХТЗ твердофазную 
реакцию проводили при температуре 80°C.

На рис. 4 представлены ИК-спектры продуктов  
реакции после удаления избытка непрореагиро- 
вавшей кислоты (образцы ХТЗ-СКr). 

Спектры, представленные на рис. 4, свидетель- 
ствуют о наличии концентрационно-зависимого 
ионного взаимодействия в исследуемых системах, 
приводящего к появлению широкой полосы погло- 
щения в области амино-/амидных групп ХТЗ с  
максимумом при 1565 см–1. Данная полоса погло- 
щения соответствует валентным колебаниям кар- 
боксилат-ионов (νas(COO–)), что подтверждает об- 
разование ионных пар. Как показано в наших 
предыдущих исследованиях по твердофазной мо- 
дификации хитозана стеариновой, щавелевой, 
малоновой и янтарной кислотами, образование 
твердых полимерных солей легко достигается ме- 
тодом безрастворной реакционной экструзии даже  
при комнатной температуре [37]. Для подтверж- 
дения образования ковалентных (амидных) свя- 
зей между остатками СК и ХТЗ требовалось удалить  

Рис. 4. ИК-спектры исходного ХТЗ и образцов ХТЗ-СКr.
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ионно-связанную кислоту. С этой целью прово- 
дили процедуру переосаждения полимеров из 
их уксуснокислых растворов путем титрования 
гидроксидом натрия NaOH с молярной кон- 
центрацией 1 моль/л. Раствор щелочи прибавляли 
до выпадения полимеров в осадок (рН 9.5–10.0).  
В процессе переосаждения происходит перевод 
продукта из солевой формы в основную и образо- 
вание натриевых солей уксусной и сорбиновой 
кислот (рис. 5).

ИК-спектры переосажденных образцов (ХТЗ-
СКр) представлены на рис. 6.

Усиление колебательных полос как амида I  
(C=O), так и C=C (с наложением на деформацион- 
ные колебания N–H) подтверждает образование 
N-ацилированных производных хитозана с различ- 

ной СЗ. Интересно отметить, что увеличение содер- 
жания СК до эквимолярного соотношения (1 : 1)  
не вызывает существенных изменений в процессе  
модификации, тогда как при мольном избытке 
кислоты (1 : 1.5) наблюдаются значительные 
структурные преобразования ХТЗ. Спектроскопи- 
ческий анализ также показал увеличение ин- 
тенсивности широкой полосы в области 3000–
3700 см–1 (валентные колебания НО- и NH-групп,  
участвующих в образовании внутри- и межмоле- 
кулярных водородных связей) у переосажденных 
образцов по сравнению с исходным ХТЗ и не- 
переосажденными аналогами. Эти изменения сви- 
детельствуют о реорганизации системы водород- 
ных связей полимера, включая новые взаимо- 
действия с участием введенных заместителей [38].

Рис. 5. Внешний вид образцов: ХТЗ, СК и ХТЗ-СКp (1 : 0.5, 1 : 1, 1 : 1.5).

Рис. 6. ИК-спектры исходного ХТЗ и образцов ХТЗ-СКp.
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Таким образом, результаты ИК-спектроскопии 
позволяют сделать вывод, что реакция ХТЗ с СК 
в условиях сдвиговых деформаций протекает по  
смешанному механизму и сопровождается присое- 
динением кислоты или ее остатков к аминогруп- 
пам полимера ионными и ковалентными связями 
(рис. 7).

Как следует из данных табл. 2, продукты взаимо- 
действия ХТЗ с СК демонстрируют частичную 
потерю растворимости в разбавленных растворах 
кислот по сравнению с немодифицированным 
полимером, в связи с чем был проведен ИК-анализ 
образцов ХТЗ-СКins (рис. 8). В амидной области 
полученных спектров выделяется интенсивная по- 
лоса амид I с выраженным сопутствующим погло- 
щением амид II. Расщепление полосы амид I 
указывает на присутствие в структуре полимера 

различных амидных фрагментов, включая оста- 
точные ацетамидные группы хитина [39]. Рост ин- 
тенсивности полос валентных колебаний C–H 
при 2921 и 2875 см–1 в сочетании с указанными 
изменениями амидных полос однозначно указы- 
вает на высокую СЗ в исследованных фракциях.

Результаты элементного анализа. Расчет СЗ  
для синтезированных производных ХТЗ проводили 
на основании результатов элементного анализа 
(табл. 3).

Как следует из данных табл. 3, степень конвер- 
сии функциональных групп реагентов существен- 
но зависит от соотношения компонентов в исход- 
ных смесях, что согласуется со спектральными 
данными. Ацилированные производные ХТЗ со  
СЗ выше 0.2 утрачивают способность раство- 
ряться в водных средах.

Рис. 7. Схемы твердофазных реакций ХТЗ с СК: (1) – присоединение (кислотно-основное взаимодействие); (2) – 
нуклеофильное замещение.

Рис. 8. ИК-спектры исходного ХТЗ и образцов ХТЗ-СКins.



БИООРГАНИЧЕСКАЯ ХИМИЯ          том 52          № 2          2026

320 ХАВПАЧЕВ и др.

Результаты термического анализа. Кривые 
ДСК и ТГА, отражающие термическое поведение 
СК в атмосфере аргона, представлены на рис. 9.

На кривой ТГА наблюдается потеря массы ~5%  
в температурном интервале 100–137°C, обуслов- 
ленная процессом сублимации. Плавление ре- 
гистрируется на кривой ДСК в виде эндотерми- 
ческого пика при 137°C, после чего наблюдается 
потеря массы в диапазоне 137–250°C (остаточная 
масса 13%). Согласно литературным данным [40], 
в этом температурном диапазоне происходит 
выделение диоксида углерода. Таким образом, 
процессы плавления и разложения СК протекают 
одновременно [41, 42]. Остаточная масса при 
700°C составила 6.70%.

Термограммы ТГА и ДСК исходного ХТЗ и 
продуктов ХТЗ-СК даны на рис. 10.

Как видно из рис. 10а, термогравиметрическая 
кривая ХТЗ представляет собой плавную за- 
висимость с единственной стадией потери массы,  
что свидетельствует об одностадийном характере 
термического разложения полисахарида в инерт- 
ной атмосфере [43]. Вес образца стабилен вплоть  
до температуры 250°C, после чего наблюдается 
резкое падение массы. Изменение наклона кри- 
вой при 350°С указывает на начало второго этапа  
разложения, характеризующегося меньшей ско- 
ростью по сравнению с первым. В интервале 250– 
350°C ХТЗ теряет 37–40% массы, что связано 
преимущественно с термической деградацией 
макромолекул, сопровождающейся испарением 
летучих продуктов и реакциями сшивки с разру- 
шением аминогрупп [44]. Остаточная масса при 
700°C составляет 45%.

Таблица 3. Данные элементного анализа

Образец
C H N

C/N СЗ
%

ХТЗ 43.62 ± 0.12 6.67 ± 0.12 7.93 ± 0.02 6.42 –
ХТЗ-СК 1 : 0.5p 39.42 ± 0.01 6.68 ± 0.04 6.67 ± 0.03 6.89 0.08
ХТЗ-СК 1 : 0.5ins 42.39 ± 0.05 6.55 ± 0.10 6.33 ± 0.08 7.82 0.23

ХТЗ-СК 1 : 1p 38.50 ± 0.01 6.67 ± 0.02 6.41 ± 0.01 7.00 0.10
ХТЗ-СК 1 : 1ins 42.87 ± 0.04 6.60 ± 0.03 6.30 ± 0.03 7.83 0.24
ХТЗ-СК 1 : 1.5p 34.14 ± 0.02 6.91 ± 0.13 5.48 ± 0.04 7.27 0.14
ХТЗ-СК 1 : 1.5ins 42.07 ± 0.09 6.37 ± 0.03 5.84 ± 0.05 8.42 0.33

Рис. 9. Термограммы ДСК/ТГА сорбиновой кислоты (атмосфера – аргон).
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Включение структурных фрагментов СК в 
макроцепи ХТЗ отражается на термическом пове- 
дении производных, а именно, термостабильность 
образцов ХТЗ-СКp уменьшается, в то время как 
для образцов ХТЗ-СКins процессы термической 
деструкции начинаются существенно выше в 
интервале 280–380°C (рис. 10a) по сравнению с 
исходным ХТЗ. Кривые ТГА для исходного ХТЗ  
и продуктов ХТЗ-СКp имеют схожий вид (остаточ- 
ная масса 45–48%). Образцы ХТЗ-СКins с высокой 
СЗ демонстрируют более сложное термическое 
поведение, а на соответствующих термограммах 
выделяются три участка, на которых деградация 
происходит с разной скоростью: от 275 до 360°C 
(медленно); от 360 до 410°C (быстро) и от 410 до 
700°C (медленно). Остаточная масса составляет 
35–42%. Описанные по кривым ТГА изменения 
хорошо коррелируют с данными ДСК (рис. 10б).  
Видно, что широкий экзотермический пик в тем- 
пературном диапазоне 250–350°C, указывающий 
на интенсивное разложение ХТЗ, сдвигается в 
область более низких температур для образцов 
ХТЗ-СКp, тогда как на кривых ДСК для произ- 
водных ХТЗ-СКins данный пик сглаживается и 
смещается в область более высоких температур. 

Повышение термической стабильности образ- 
цов ХТЗ-СКins по сравнению с немодифициро- 
ванным полимером и ХТЗ-СКp можно объяснить 
высокой СЗ аминогрупп полимера кислотными 
остатками в нерастворимых фракциях продуктов, 
что было подтверждено данными элементного 
анализа и ИК-спектроскопии. Подобные резуль- 
таты были получены ранее для ацилированных 
производных ХТЗ, синтезированных при взаимо- 

действии полисахарида с высшими жирными 
кислотами (стеариновая, олеиновая, линолевая, 
α-линоленовая кислоты) жидкофазным способом 
[45]. Как показано в работе [45], термическая 
стабильность полимера растет по мере увеличе- 
ния СЗ (ацилирования) вследствие образования 
прочных и стабильных водородных связей между  
амидными группами. Предполагается, что опреде- 
ленный вклад в увеличение термической стабиль- 
ности производных могут вносить и гидрофобные 
взаимодействия, интенсивность которых тем выше,  
чем выше СЗ. Снижение термической стабиль- 
ности для производных с относительно низкой 
СЗ (ХТЗ-СКp), вероятно, связано с менее плотной 
упаковкой макромолекулярных цепей за счет 
статистического распределения заместителей.

Динамическое светорассеяние. Известно, что 
полимерные цепи ХТЗ склонны к взаимодейст- 
вию между собой посредством межмолекулярных 
водородных связей, а также гидрофобных и электро- 
статических взаимодействий, что приводит к об- 
разованию агрегатов даже в разбавленных раст- 
ворах [46, 47]. На рис. 11 и в табл. 4 приведены 
результаты исследования поведения немодифи- 
цированного ХТЗ и его ацилированных производ- 
ных в разбавленном растворе уксусной кислоты ме- 
тодом ДСР.

Анализ методом ДСР подтвердил преобладание 
межмолекулярных липофильных взаимодействий 
в разбавленных растворах модифицированных 
образцов, о чем свидетельствуют увеличенные 
размеры агрегатов (594–760 нм) по сравнению с 
исходным ХТЗ (555 нм).

Рис. 10. Термограммы (а) ТГА и (б) ДСК для исходного ХТЗ и продуктов ХТЗ-СК (атмосфера – аргон).

(а) (б)
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Гидрофобные производные ХТЗ, способные к 
самоорганизации в водных средах, представляют 
интерес для различных областей применения. В  
области разработки систем доставки лекарствен- 
ных веществ такие производные демонстрируют 
значительный потенциал, обусловленный их спо- 
собностью формировать мицеллярные структуры 
с инкапсулированными гидрофобными терапев- 
тическими агентами. Подобные производные 
перспективны и для разработки антимикробных 
материалов, проявляющих активность за счет 
взаимодействия с бактериальными мембранами. 
Дополнительные области применения включают 

сорбцию нефтепродуктов и использование в пи- 
щевой промышленности в качестве биоразлага- 
емых стабилизаторов эмульсий [48].

Результаты механических испытаний. В 
табл. 5 приведены результаты исследования дефор- 
мационно-прочностных свойств пленочных мате- 
риалов на основе немодифицированного ХТЗ и его 
ацилированных производных ХТЗ-СКp.

Обнаружено, что по мере увеличения СЗ проис- 
ходит небольшое снижение прочности на разрыв 
и уменьшение разрывного удлинения (в 3 раза для 
образца ХТЗ-СК 1 : 1.5p) при малом возрастании 

Рис. 11. Распределение макромолекулярных агрегатов по размерам в 0.2% растворе СН3СООН: (а) – ХТЗ; (б) – ХТЗ-
СК 1 : 0.5; (в) – ХТЗ-СК 1 : 1; (г) – ХТЗ-СК 1 : 1.5.

(а) (б)

(в) (г)

Таблица 4. Результаты ДСР

Образец СЗ (по данным элементного анализа) Средний размер агрегатов в 2% CH3COOH, нм

ХТЗ – 555

ХТЗ-СК 1 : 0.5p 0.08 594

ХТЗ-СК 1 : 1p 0.10 677

ХТЗ-СК 1 : 1.5p 0.14 760

Таблица 5. Результаты механических испытаний

Образец Разрывное напряжение, МПа Разрывное удлинение, % Модуль упругости, МПа

ХТЗ 80 ± 1.4 12 ± 2.1 4066 ± 250

ХТЗ-СК 1 : 0.5p 77 ± 1.5 10 ± 1.4 4075 ± 280

ХТЗ-СК 1 : 1p 75 ± 1.3 7 ± 2.2 4099 ± 260

ХТЗ-СК 1 : 1.5p 71 ± 1.1 4 ± 1.2 4200 ± 220
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модуля упругости относительно исходного ХТЗ. 
Полученные данные также свидетельствуют о 
наличии взаимодействия ХТЗ с СК в выбранных 
условиях проведения процесса синтеза. Снижение 
пластичности образцов с одновременным ростом 
модуля упругости подтверждают данные о взаимо- 
действии липофильных заместителей в процессе 
формирования пленок.

Результаты микробиологических испыта- 
ний. Aspergillus niger – широко распространен- 
ный в природе нитчатый гриб из класса аскоми- 
цетов, способный вызывать оппортунистические 
инфекции у человека [49]. На рис. 12 представлена 
фотография чашки Петри с культурой Aspergillus 
niger и пленочными образцами на основе исход- 
ного ХТЗ и его ацилированных производных с 
различной СЗ после 120 ч инкубации.

Рис. 12. Результаты микробиологических испытаний: 
1 – контроль; 2 – исходный ХТЗ; 3 – ХТЗ-СК 1 : 0.5p 
(СЗ = 0.08); 4 – ХТЗ-СК 1 : 1p (СЗ = 0.10); 5 – ХТЗ-СК 
1 : 1.5p (СЗ = 0.14).

Установлено, что исходная СК обладает выра- 
женной противогрибковой активностью – вокруг 
ткани, пропитанной 0.15% водным раствором 
кислоты, формируется зона ингибирования роста  
микроорганизмов (рис. 12, образец 1). Немодифи- 
цированный ХТЗ не проявляет активности (рис. 12,  
образец 2) – пленка покрывается слоем микро- 
организмов. Пленочные материалы на основе мо- 
дифицированных образцов показали усиление 
противогрибковой активности по мере роста СЗ 
(рис. 12, образцы 3–5). Зона ингибирования для 
пленки ХТЗ-СК 1 : 1.5p (СЗ 0.14) составила 4– 
5 мм (границы пленки обозначены желтыми 
пунктирными линиями).

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Материалы. Хитин краба (влажность 4.3%, 
зольность 1.8%) приобретен у компании Xiamen 

Fine Chemical Import & Export CO., LTD (Китай). 
Хитозан получали методом механохимического 
щелочного деацетилирования хитина (ИСПМ 
РАН, Россия) в соответствии с опубликованной ме- 
тодикой [29, 30]. Средневязкостная молекулярная  
масса и степень деацетилирования хитозана сос- 
тавляли 95 кДа и 90% соответственно.

Сорбиновая кислота квалификации “х.ч.” была 
приобретена у компании “ЛенРеактив” (Санкт-
Петербург, Россия). Все остальные химические ре- 
агенты, использованные в работе, имели анали- 
тическую чистоту и были коммерчески доступны.

Методы. Твердофазная модификация хито- 
зана сорбиновой кислотой. Механохимическую 
обработку смесей ХТЗ/СК проводили в двухшне- 
ковом опытно-промышленном экструдере Berstorff  
ZE-40 (Германия). Шнеки экструдера оснащены 
специальными силовыми элементами, обеспечи- 
вающими высокую деформацию сдвига и интен- 
сивное диспергирующее воздействие (рис. 13).  
Такая конструкция позволяет эффективно прово- 
дить механохимические превращения в условиях 
сдвиговых деформаций. Эффективность деформи- 
рования зависит от положения рабочих элемен- 
тов, их количества и температурного профиля по 
зонам.

Основные технические характеристики экстру- 
дера Berstorff ZE-40: отношение длины цилиндра 
к диаметру 21 при диаметре шнеков 40 мм; произ- 
водительность 10–30 кг/ч (для твердофазных про- 
цессов); рабочий температурный диапазон –5… 
+300°C; скорость вращения шнеков 10–500 об/мин.

Исходные смеси ХТЗ и СК (мольные соотно- 
шения 1 : 0.5, 1 : 1 и 1 : 1.5) вручную загружали 
в экструдер и подвергали механообработке при  
температуре 80°C и скорости вращения шнеков 
60 об/мин (образцы ХТЗ-СК 1 : 0.5, ХТЗ-СК 1 : 1  
и ХТЗ-СК 1 : 1.5, соответственно). Время прохож- 
дения реакционной массы по длине экструдера сос- 
тавляло 3–5 мин, число циклов обработки – 3. На  
выходе из экструдера получали смесь, состоящую 
из образовавшегося продукта и избытка кислоты. 

Рис. 13. Шнеки экструдера Berstorff ZE-40.
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От избытка кислоты продукты реакции очищали 
экстракцией этанолом в аппарате Сокслета с после- 
дующим высушиванием в вакуумном шкафу в те- 
чение 48 ч (образцы с маркировкой “r”). Очищен- 
ные образцы растворяли в 2% растворе CH3COOH, 
после чего нерастворимые фракции (образцы с 
маркировкой “ins”) отделяли центрифугированием 
при 9000 об/мин. Растворимые фракции осаждали 
1 М раствором NaOH, затем подвергали диализу 
против дистиллированной воды (48 ч) для удале- 
ния низкомолекулярных примесей с последую- 
щей лиофилизацией (образцы с маркировкой “p”).

Элементный анализ. Содержание углерода, 
азота и водорода в полученных продуктах опреде- 
ляли с помощью анализатора органических эле- 
ментов FLASH-2000 Organic Elemental Analyzer  
(Thermo Fisher Scientific, Лафборо, Великобрита- 
ния). Степень замещения (СЗ) рассчитывали по 
данным элементного анализа на основе разницы 
молярных соотношений C/N между продуктом ре- 
акции и исходным полимером, отнесенной к числу 
атомов углерода в замещающей группе.

Инфракрасная спектроскопия. ИК-спектро- 
скопические исследования проводили на Фурье 
спектрометре Bruker Vertex 70 (США). Спектры 
регистрировали при разрешении 4 см–1 методом 
нарушенного полного внутреннего отражения 
(НПВО) с помощью приставки Gladi ATR (Pike 
Technologies, США), используя в качестве элемента  
внутреннего отражения алмаз (n = 2.4; угол па- 
дения излучения 45°). Результаты анализировали 
в виде спектров поглощения. Регистрацию и все  
дальнейшие манипуляции со спектрами прово- 
дили с помощью пакета программ Bruker Opus 
(version 7.0). Спектры всех исследованных об- 
разцов, содержащих ХТЗ, нормированы с исполь- 
зованием в качестве внутреннего стандарта сос- 
тавной полосы валентных колебаний С–О пира- 
нозного цикла 1075 см–1 [31]. Интерпретация 
полос проведена в соответствии с данными работ 
[32–34].

Термические свойства. Калориметрические 
эффекты определяли с использованием син- 
хронного термического анализатора STA 449 F3 
(NETSCH, Германия). Измерения проводили в 
герметичных тиглях (Al2O3) при скорости нагре- 
вания 10°С/мин в диапазоне температур 40–700°С 
в атмосфере аргона (скорость потока 30 мл/мин). 
Масса анализируемых образцов составляла 6– 
9 мг. Взвешивание проводили с использованием 
встроенной системы термонавесов аналитического 
прибора.

Динамическое светорассеяние. Исследование 
методом динамического светорассеяния (ДСР) про- 
водили для 0.2 мас.% растворов исходного ХТЗ и  

растворимых фракций продуктов ХТЗ-СК в 2%  
CH3COOH с использованием анализатора Zeta- 
sizer Nano ZS analyzer (Malvern Instruments, Ве- 
ликобритания). Перед измерениями растворы 
фильтровали через нейлоновые шприцевые 
фильтры с диаметром пор 0.80 мкм (Carl Roth, 
Германия).

Получение пленок. Пленочные материалы на 
основе исходного ХТЗ и растворимых фракций 
продуктов ХТЗ-СК получали методом полива 1%  
растворов полимеров в 2% CH3COOH на полисти- 
рольные чашки Петри диаметром 9 см. Формо- 
вочные растворы хранили в беспылевом шкафу 
при комнатной температуре до полного испарения 
растворителя. Толщина полученных пленок сос- 
тавляла 100–110 мкм.

Механические свойства. Механические испы- 
тания проводили на универсальной испытатель- 
ной машине AGS-H (Shimadzu, Япония) при ско- 
рости растяжения 5 мм/мин. Перед испытаниями 
пленочные образцы выдерживали в эксикаторе над 
насыщенным раствором сульфата аммония (от- 
носительная влажность 81%) при 25°C в течение  
7 сут. Образцы испытывали в форме двусторон- 
них лопаток с размерами рабочей части 30 × 3 мм  
при толщине 100–110 мкм. Определяли следую- 
щие механические характеристики: разрывное на- 
пряжение, разрывное удлинение, модуль упругости,  
рассчитывая средние значения по результатам 
пяти измерений.

Микробиологические испытания. Микро- 
биологические испытания проводили в соответ- 
ствии с методическими указаниями “Определение 
чувствительности микроорганизмов к антибакте- 
риальным препаратам” (МУК 4.2.1890-04, Ми- 
нистерство здравоохранения Российской Фе- 
дерации, 2004 г.). Стерильные чашки Петри за- 
ливали средой следующего состава: мясо-пептон- 
ный бульон – 100 мл; 3–4° Б сусло – 100 мл; агар –  
3 г. Среду стерилизовали при 0.5 ати в течение 30 
мин. Посев производили спорами гриба Asper- 
gillus niger по поверхности среды. На чашках 
раскладывали пленочные образцы с размерами  
(1.5 × 1.5 см) и помещали в термостат с установ- 
ленной температурой 28°С. Через 120 ч оцени- 
вали размеры зон задержки роста микроорга- 
низмов. В качестве контроля использовали ткань,  
пропитанную 0.15% раствором СК. Зоны ингиби- 
рования роста измеряли от середины каждой сто- 
роны квадратных пленок (1.5 × 1.5 см) до границы 
зоны подавления роста гриба с использованием 
цифрового штангенциркуля с точностью ± 0.1 мм. 
Для каждого образца проводили четыре измерения 
(по одному от каждой стороны) и вычисляли 
среднее значение.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Механохимическое ацилирование хитозана 

сорбиновой кислотой было успешно проведено 
в двухшнековом экструдере при одновременном 
воздействии на твердые реакционные смеси давле- 
ния и сдвиговых напряжений. Синтезированные 
ацилированные производные хитозана характери- 
зуются степенью замещения в диапазоне от 0.08 
до 0.33.

Установлено, что увеличение содержания сор- 
биновой кислоты в исходной смеси существенно 
влияет на степень конверсии функциональных 
групп реагентов. Также показано, что производные 
со степенью замещения выше 0.2 утрачивают 
способность к растворению в водных средах. При 
этом полученные производные хитозана даже 
при относительно низкой степени замещения 
(0.14) проявляли выраженную противогрибковую 
активность в отношении Aspergillus niger, что 
указывает на их перспективность для применения 
в качестве пищевых консервантов.

В целом, введение ассоциативных групп в 
структуру нетоксичных, биосовместимых и био- 
разлагаемых природных полимеров (например, 
хитозана) существенно увеличивает потенциал 
их использования в различных областях, включая 
пищевую промышленность, фармацевтику, косме- 
тологию и медицину.
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Solid-State Modification of Chitosan by Sorbic Acid
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Solid-state synthesis of an N-acylated chitosan derivative was carried out via the interaction of the 
polysaccharide with sorbic acid in a twin-screw extruder under pressure and shear stress. It was found that 
at a temperature of 80°C, varying the molar ratio of chitosan to sorbic acid (1 : 0.5, 1 : 1, 1 : 1.5) makes it 
possible to obtain derivatives with a degree of substitution of 0.08–0.33 (according to elemental analysis 
data). Infrared spectroscopy showed that the solid-state reaction proceeds via a mixed mechanism and 
involves the attachment of the acid or its residues to the amino groups of the polymer through ionic and 
covalent (amide) bonds. The behavior of the modified samples in dilute acetic acid solution, as well as their 
thermophysical and mechanical properties, were studied. The antifungal activity of the acylated chitosan 
derivatives against Aspergillus niger – a pathogen that causes food spoilage and opportunistic diseases in 
humans – was demonstrated.

Keywords: chitosan, sorbic acid, mechanochemistry, polymer-analogous reactions, acylated chitosan 
derivatives


