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Эфиры целлюлозы (ЭЦ) широко используются в фармацевтической, пищевой и строительной индустрии для при-

дания водно-дисперсионным системам необходимых реологических, тиксопропных и водоудерживающих свойств. В дан-
ной работе сравниваются параметры замещения гидроксипропилметилцеллюлозы (HPMC), гидроксиэтилцеллюлозы (HEC) 
и гидроксиэтилметилцеллюлозы (HEMC), которые получены по данным ЯМР 13С спектроскопии продуктов кислотно-ка-
тализируемого гидролиза и эфиров целлюлозы. Из спектров ЯМР 13С продуктов кислотно-катализируемого гидролиза по-
лучены точные данные по степени замещения во 2, 3 и 6 положении (DSC-2, DSC-3 и DSC-6). Определена суммарная степень 
замещения (DStotal) и молекулярного замещения (MS) для гидроксиэтильного и гидроксипропильного заместителя. Распре-
деление заместителей по различным положениям глюкопиранозного звена показывает, что наиболее реакционноспособ-
ными являются С-2 и С-6 положения, а также гидроксил гидроксиэтильного фрагмента. В рамках предложенного метода 
определены степень замещения и молекулярное замещение: DSHPMC = 1.79 и MSHPMC = 0.38; DSHEC = 1.02 и MSHEC = 2.03; 
DSHEMC = 1.93 и MSHEMC = 1.82. Показано, что результаты хорошо согласуются с данными, полученными из спектров ЯМР 
13С (СРMAS) тех же самых эфиров целлюлозы. Предложенный метод анализа отличается простотой реализации экспери-
мента, точностью и информативностью полученных результатов.  

Ключевые слова: гидроксипропилметилцеллюлоза (HPMC), гидроксиэтилцеллюлоза (HEC), гидроксиэтилметил-
целлюлозы (HEMC), глюкопираноза, кислотно-катализируемый гидролиз, степень замещения (DS), молекулярное заме-
щение (MS), распределение заместителей, ЯМР 13С спектроскопия, интегральная интенсивность. 

Введение 

Эфиры целлюлозы (ЭЦ) являются одними из наиболее распространенных химических добавок, ис-
пользуемых в различных отраслях промышленности [1, 2]. Наиболее широко используемыми представите-
лями данной группы химических веществ являются гидроксипропилметил- (HPMC), гидроксиэтил- (HEC), 
гидроксиэтилметилцеллюлоза (HEMC). Использование этих полимеров в системах с водной дисперсной 
средой позволяет существенно повысить вязкость коллоидной системы [3]. В свою очередь, повышение вяз-
кости определяет стабильность и однородность получаемой консистенции. Данная способность обеспечи-
вает эффективное использование ЭЦ в качестве добавки в строительные растворы, продукты питания, фар-

мацевтические и косметические препараты [4]. 
Этерификация целлюлозы может приводить 

к получению эфиров с различными параметрами за-
мещения. Учитывая, что степень замещения (DS) и 
молярное замещение (MS) являются определяю-
щими параметрами, характеризующими эффектив-
ность использования эфиров целлюлозы, их опреде-
ление является одной из приоритетных задач в хи-
мии целлюлозы, для решения которой в настоящее 
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время используются различные аналитические методы, описание которых представлено в обзоре [5]. Наибо-
лее часто для определения молекулярного замещения (MS) используется метод Цейзеля, согласно которому 
образец эфира целлюлозы расщепляют с помощью йодоводородной кислоты и анализируют образовавшиеся 
алкилиодиды методом газожидкостной хроматографии (ГЖХ) [6, 7] или высокоэффективной жидкостной 
хроматографии (ВЭЖХ) [8]. В работе [9] проведено определение параметров замещения в HPMC посред-
ством ГЖХ-МС анализа продуктов, полученных после химической обработки эфира целлюлозы, включаю-
щей дейтерометилирование, частичную деполимеризацию и восстановительное аминирование с п-амино-
бензойной кислотой. В работе [10] было исследовано строение гидроксиэтилметилцеллюлозы: степень за-
мещения метильными радикалами была определена после гидролиза, восстановления и ацетилирования с 
помощью ГЖХ-МС анализа, гидроксиэтильные радикалы – после пердейтерометилирования, частичного 
кислотного гидролиза, восстановительного аминирования с пропиламином и последующего перметилиро-
вания с получением полностью O- и N-алкилированных производных, которые анализировались методом 
масс-спектрометрии с лазерной десорбционной ионизацией при лазерной десорбции (MAЛДИ). Однако все 
хроматографические и масс-спектрометрические методы требуют предварительной химической обработки 
и использования веществ-стандартов, которые в некоторых случаях оказываются труднодоступными.  

В последние годы для исследования строения эфиров целлюлозы стала широко использоваться ЯМР 
спектроскопия: так, в работе [11] проведено исследование метил-, гидроксипропил- и гидроксипропилме-
тилцеллюлозы с помощью ЯМР 13С спектроскопии их водных растворов; в работе [12] образцы этилгидрок-
сиэтилцеллюлозы были изучены методом ЯМР 13С спектроскопии в твердом теле и растворе; в работе [13] 
на основе спектра ЯМР 13С в твердом теле найдено значение DS для метилцеллюлозы. В ряде работ для 
определения параметров замещения использовали ЯМР 1Н и 13С спектроскопию продуктов гидролиза по 
гликозидным связям ЭЦ: в работе [14] методом ЯМР 13С спектроскопии исследовались частично деполиме-
ризованные образцы метил-, карбоксиметил- и гидроксиэтилцеллюлозы, в работе [15] использовался кис-
лотный гидролиз HPMC, а в работе [16] – ферментативный гидролиз HEC. В целом, можно утверждать, что 
для анализа строения ЭЦ, образующих высоковязкие растворы, наиболее оптимально использовать ЯМР 13С 
спектроскопию продуктов гидролиза полимера.  

В работе [17] нами был предложен достаточно простой неразрушающий метод определения парамет-
ров замещения эфиров целлюлозы различного строения на основе результатов ЯМР 13С спектроскопии 
(CPMAS). Однако оценка точности определения параметров замещения проводилась на основании данных, 
указанных производителем. В продолжение исследований в данном направлении в настоящей работе мы 
приводим данные по определению параметров замещения (DS и MS) тех же объектов исследования, но по-
лученные на основе анализа спектров ЯМР 13С продуктов их кислотно-катализируемого гидролиза. Также 
следует отметить, что, несмотря на большое число работ, посвященных определению параметров замещения 
для различных эфиров целлюлозы, гидроксиэтилметилцеллюлозе посвящена только одна работа [10], хотя 
данный продукт в настоящее время находит широкое применение, в частности в производстве плиточных 
клеев на цементной основе [18].  

Следует дать пояснения в области терминологии, так как глюкопиранозное звено в целлюлозе имеет 
3 гидроксильные группы в положениях С-2, С-3 и С-6, то при химической модификации будут быть заме-
щены все 3 гидроксила, тогда степень замещения DS будет равна 3. Как правило, в ЭЦ выпускаемых в про-
мышленных масштабах, DS намного меньше 3, поскольку для придания водорастворимости производным 
целлюлозы достаточно провести частичное замещение, которое приводит к нарушению межмолекулярных 
водородных связей между полимерными цепочками. Термин «MS» представляет количество молей гидрок-
сипропокси- или гидроксиэтоксигрупп на 1 моль ангидроглюкозы. Данный термин вводится из того, что 
гидроксиэтильный и гидроксипропильный фрагмент, имея в своем составе гидроксильную группу, может 
участвовать в дальнейшем процессе замещения. Термин «Total DS» означает количество гидроксильных 
групп гликозидной единицы, присоединенных к C-2, C-3 и C-6, замещенных на метокси-, гидроксипропокси- 
или гидроксиэтоксигруппы. 

Экспериментальная часть 

В качестве объектов исследования в работе были использованы коммерческие продукты: гидроксипро-
пилметилцеллюлоза, гидроксиэтилцеллюлоза и гидроксиэтилметилцеллюлоза. Кислотный гидролиз HPMC, 
HEC and HEMC проводили действием 5 М серной кислоты по следующей методике: 1.00 г эфира целлюлозы 
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и 30 мл 5 М серной кислоты нагревали при 90–95 °С в колбе с обратным холодильником при перемешивании 
в течение 5 ч. После окончания реакции реакционную смесь нейтрализовали карбонатом бария до нейтральной 
среды, сульфат бария отфильтровывали, фильтрат упаривали и анализировали. 

Преимуществом исследования гидролизатов ЭЦ является то, что их водные растворы не обладают, 
в отличие от исходных ЭЦ, высокой вязкостью и, следовательно, при регистрации спектров ЯМР в D2O 
не возникает тех проблем, которые имеют место для высоковязких растворов.  

Спектры ЯМР 13С гидролизатов HPMC, HEC and HEMC регистрировали на спектрометре JEOL JNM-
ECX400 (9.39 Т, 100.5 MГц) для растворов в D2O/H2O (20 мг вещества в 0.7 мл D2O/H2O = 90/10) на частоте 
100.5 МГц с использованием стандартной импульсной последовательности с увеличением времени релакса-
ции (Т1) до 5 с без использования эффекта NOE. Время релаксации (Т1) было выбрано на основании серии 
экспериментов с различными длительностями импульса, что позволило добиться наилучшего соотношения 
сигнал/шум для типов атомов углерода. В качестве реперных сигналов использовали сигналы натриевой 
соли 4,4-диметил-4-силапентан-1-сульфоновой кислоты. 

Спектры обрабатывались с помощью программы ACD/NMR Processor Academic Edition, Ver. 12.01. 

Обсуждение результатов 

Тип и количество заместителей в полимерной цепи оказывают влияние на реологические, антиседи-
ментационные, тиксотропные и водоудерживающие свойства водных дисперсных систем, в частности, в це-
ментном растворе [19–23], поэтому определение строения эфиров целлюлозы является важной задачей.  

Продуктами кислотного гидролиза HPMC, HEC и HEMC являются различным образом замещенные 
производные глюкозы, образовавшиеся в результате расщепления β(1-4)-гликозидной связи. С учетом дан-
ных по общей степени замещения (DS), вычисленной нами из спектров ЯМР 13С (CPMAS) в работе [17], а 
также исходя из данных, указанных производителями эфиров целлюлозы, мы предполагаем, что одновре-
менно в глюкопиранозном звене не может быть более двух заместителей одновременно, поэтому возможно 
образование в основном дизамещенных и монозамещенных производных глюкозы. Причем конфигурация 
атома С-1 может соответствовать как α- так и β-формам. 

 

Для отнесения сигналов в спектрах ЯМР 13С гидролизатов ЭЦ нами был проведен расчет химических 
сдвигов для атомов углерода с помощью программы BIOPSEL [24], специально разработанной для симули-
рования спектров ЯМР 13С углеводов. В работе [25] было показано, что этот алгоритм значительно превос-
ходит используемые в ЯМР-исследованиях квантовомеханические подходы как по точности предсказания 
химических сдвигов 13С углеводов в водных растворах, так и по быстродействию.  

Результаты расчетов химических сдвигов 13C ожидаемых продуктов гидролиза ЭЦ (1) – (9) представ-
лены в таблице 2. 

Спектры ЯМР 13С продуктов кислотно-катализируемого гидролиза HPMC, HEC и HEMC имеют до-
статочно сложный вид и содержат большое количество сигналов в области 50–100 м.д. (рис. 1).  
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Таблица 2. Рассчитанные с помощью BIOPSEL 13С ЯМР спектры соединений (1) – (9) 

Соединение С-1, м.д. С-2, 
м.д. 

С-3, м.д. С-4, 
м.д. 

С-5, 
м.д. 

С-6, 
м.д. 

X, м.д. Y, м.д. 
α- β- 

HPMC (1) 89.7 95.1 90.3 75.4 72.1 78.8 72.3 59.6 80.5; 68.0; 19.8 
HPMC (2) 92.1 96.8 74.7 85.4 69.6 76.1 72.3 59.6 80.5; 68.0; 19.8 
HPMC (3) 92.1 96.8 73.4 84.2 69.3 78.4 72.0 57.7 80.7; 67.7; 19.8 
HPMC (4) 89.7 96.0 92.2 75.1 72.1 75.5 72.0 57.7 80.7; 67.7; 19.8 
HPMC (5) 
HEMC (5) 92.1 96.8 73.5 84.2 69.3 79.1 72.3 59.6 (при С-6); 

57.7 (при С-3) – 

HPMC (6) 
HEMC (6) 90.1 96.1 92.2 75.1 72.1 78.8 72.3 59.6 (при С-6); 

57.7 (при С-2) – 

HPMC (7) 92.1 96.7 72.2 72.6 71.8 75.5 72.0 – 80.7; 67.7; 19.8 
HPMC (8) 90.7 96.1 90.3 75.4 71.8 78.3 60.2 – 80.5; 68.0; 19.8 
HPMC (9) 92.1 96.7 73.8 84.4 69.3 77.5 60.2 – 80.5; 68.0; 19.8 

HEC (1,4,6) 90.5 96.3 90.0 75.4 72.1 75.5 71.8 70.6; 61.3 
HEC (2,3,5) 93.2 96.8 73.8 85.4 69.6 78.4 71.8 70.6; 61.3 62.4; 72.8 

HEC (7) 
HEMC (7) 92.8 96.5 72.2 72.6 71.8 75.5 71.8 70.6; 61.3 

HEC (8) 
HEMC (8) 90.5 96.3 90.0 75.4 71.8 78.3 60.2 71.0; 62.8 

HEC (9) 
HEMC (9) 92.8 96.5 73.8 85.4 69.3 77.5 60.2 72.8; 62.4 

HEMC (1) 90.5 96.3 90.0 75.4 72.1 78.8 72.3 59.6 71.0; 72.8 
HEMC (2) 93.0 96.8 73.8 85.4 69.6 78.1 72.3 59.6 62.4; 72.8 
HEMC (3) 93.0 96.8 73.5 84.0 69.3 78.4 71.8 57.7 70.6; 61.3 
HEMC (4) 90.5 96.0 92.2 75.1 72.1 76.5 71.8 57.7 70.6; 61.3 

 

 

Рис. 1. Спектры ЯМР 13С продуктов кислотно-катализируемого гидролиза HPMC, HEC и HEMC 
в D2O/H2O 

Отнесение сигналов в спектрах ЯМР 13С было произведено с использованием расчетных данных 
(табл. 1). Так, сигналы в области 95–96 м.д. во всех спектрах соответствуют β-полуацетальным атомом уг-
лерода, тогда как сигналы α-полуацетальных углеродных атомов находятся в области 89–93 м.д. в зависи-
мости от типа заместителей. Химические сдвиги атомов С-2 и С-3, имеющих замещенный гидроксил, зна-
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чительного отличается от аналогичных атомов с незамещенной гидроксо-группой. Химические сдвиги ато-
мов С-4 и С-5 не сильно отличаются от типа производных и находятся в области 69–72 м.д. (С-4) и 75–80 м.д. 
(С-5). Химический сдвиг атома С-6 достаточно сильно зависит как от типа заместителя при гидроксо-группе, 
так и от его отсутствия. Химический сдвиг углеродного атома метокси-группы находится в области 57–59 
м.д. Атомы углерода гидроксиэтильного фрагмента значительно отличаются между собой 60–62 м.д. (-СН2-
ОН) и 69–71 м.д. (-О-СН2-). Атомы углерода гидроксипропильного фрагмента имеют следующие сигналы: 
78–80 м.д. (-О-СН2-), 67–68 м.д. (-СН(ОН)-) и 17–18 м.д. (СН3). 

На рисунке 2 показаны фрагменты спектров ЯМР 13С гидролизатов HPMC, НЕС и HEMC в диапазоне 
химических сдвигов от 84 до 99 м.д. 

Степень замещения гидроксила в положении С-2 (DSC-2) можно вычислить как отношение интеграль-
ной интенсивности сигнала С-2 при наличии замещенной гидроксильной группы (~89 м.д.) к суммарной ин-
тенсивности всех сигналов, принадлежащих полуацетальным атомам углерода. Таким образом, DSC-2 вычис-
ляем по формулам (1–3): 

ு௉ெ஼஼ିଶܵܦ =
ଽ,ହ଼ܫ + ଽଶ,ଶܫ

ଽଶ,ଶܫ + ଽହ,଼ିଽ଺,ଵܫ
, (1) 

ுா஼஼ିଶܵܦ =
ଽ଴,଴ିଽ଴,ଷܫ + ଽଶ,ଶܫ

ଽଶ,ଶܫ + ଽସ,଴ିଽସ,ସܫ + ଽହ,଻ିଽ଺,ଶܫ
, (2) 

ுாெ஼஼ିଶܵܦ =
଼,ଽ,ସି଼ଽ଼ܫ + ଽ଴,଴ିଽ଴,ଷܫ + ଽ଴,଻ିଽଵ,଴ܫ + ଽଶ,ଶିଽଶ,ସܫ

ଽଶ,ଶିଽଶ,ସܫ + ଽସ,ଶିଽସ,ଷܫ + ଽହ,଻ିଽ଺,ହܫ
. (3) 

Здесь и в дальнейшем параметр In-m во всех формулах обозначает интегральную интенсивность соот-
ветствующей спектральной области n-m м.д. 

 

Рис. 2. Фрагменты спектров ЯМР 13С гидролизатов HPMC, HEC и HEMC в диапазоне 84–99 м.д. 
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Степень замещения гидроксила в положении С-3 (DSC-3) можно вычислить как отношение интегральной 
интенсивности сигнала С-3 при наличии замещенной гидроксильной группы (~84 м.д.) к суммарной интенсив-
ности всех сигналов, принадлежащих полуацетальным атомам углерода (формулы 4–6): 

ு௉ெ஼஼ିଷܵܦ =
ହ,଴ି଼ହ,ହ଼ܫ

ଽଶ,ଶܫ + ଽହ,଼ିଽ଺,ଵܫ
, (4) 

ுா஼஼ିଷܵܦ =
ଷ,ହି଼ସ,଴଼ܫ

ଽଶ,ଶܫ + ଽସ,଴ିଽସ,ସܫ + ଽହ,଻ିଽ଺,ଶܫ
, (5) 

ுாெ஼஼ିଷܵܦ =
ସ,ହି଼ହ,଴଼ܫ

ଽଶ,ଶିଽଶ,ସܫ + ଽସ,ଶିଽସ,ଷܫ + ଽହ,଻ିଽ଺,ହܫ
, (6) 

На рисунке 3 показаны участки спектров ЯМР 13С гидролизатов HPMC, НЕС и HEMC в диапазоне 
химических сдвигов в области от 57 до 73 м.д., которые содержат сигналы атомов углерода метоксильного, 
гидроксиэтоксильного, частично гидроксипропоксильного фрагментов и атома С-6. 

Степень замещения гидроксила при атоме С-6 (DSC-6) в ЭЦ можно вычислить, сравнивая интенсив-
ность сигналов незамещенного и замещенного атома углерода C-6, химические сдвиги которых достаточно 
сильно отличаются. Сигналы незамещенных атомов С-6 имеют химический сдвиг 60.5–61.3 м.д., а сигналы 
замещенного атома С-6 – 71.0–72.5 м.д. Тогда степень замещения DSC-6 в HPMC можно вычислить по фор-
муле 7: 

ு௉ெ஼஼ି଺ܵܦ =
଻ଵ,ହି଻ଶ,ହܫ

଺଴,ହି଺ଵ,ଷܫ
. (7) 

Вычислять DSC-6 делением интенсивности сигнала замещенного атома углерода C-6 на суммарную 
интенсивность сигналов полуацетальных атомов С-1 нецелесообразно, так как атомы С-6 и атомы С-1 имеют 
различный отклик.  
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Рис. 3. Фрагменты спектров ЯМР 13С гидролизатов HPMC, HEC и HEMC в диапазоне 57–73 м.д. 
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Для HEC и HEMC область 60.5–61.3 м.д. может содержать сигналы концевых атомов углерода гид-
роксиэтильных фрагментов (1 атом С), а область 71.0–72.5 м.д. – сигналы атомов углерода фрагмента  
-О-СН2- (1 атом С), то есть это не повлияет на результат, поэтому для вычисления DSC-6 можно использовать 
формулы 8-9, аналогичные формуле 7: 

ுா஼஼ି଺ܵܦ =
଻ଵ,ହି଻ଶ,଴ܫ

଺଴,ହି଺ଵ,ହܫ
,	 (8) 

ுாெ஼஼ି଺ܵܦ =
଻ଵ,଴ି଻ଵ,ହܫ

ହଽ,଼ି଺ଵ,଴ܫ
, (9) 

Общая степень замещения для всех ЭЦ (DStotal) есть сумма степеней замещения гидроксильных групп 
по атомам С-2, С-3 и С-6 соответственно (формула 10): 

௧௢௧௔௟ܵܦ = ஼ିଶܵܦ ஼ିଷܵܦ+  ஼ି଺ (10)ܵܦ+

В данном случае общая степень замещения (DStotal) характеризует количество гидроксильных групп 
ангидридоглюкозного звена, замещенных на метоксильные, гидроксипропоксильные и/или гидроксиэтоток-
сильные фрагменты.  

Молекулярное замещение в HЕC и НEMC можно вычислить исходя из следующих соображений: об-
ласть 69.0–70.5 м.д. содержит сигналы всех атомов углерода гидроксиэтоксильных фрагментов, в том числе 
и полимерных, за исключением концевых (СН2ОН), а область 60.5–61.5 м.д. содержит сигналы незамещен-
ных атомов С-6, а также концевые атомы углерода гидроксиэтильных фрагментов (СН2ОН). Тогда общее 
количество этиленовых групп (СН2СН2) или MS будет равно отношению интенсивностей данных областей 
(формула 11): 

ுாܵܯ =
଺ଽ,଴ି଻଴,ହܫ

଺଴,଴ି଺ଵ,ହܫ
. (11) 

Общая степень замещения гидроксилов метильными радикалами DSMe в HPMC и HEMC представляет 
собой отношение суммарной интенсивности всех сигналов, принадлежащих метоксильным группам 57.5–
59.0 м.д. к суммарной интенсивности полуацетальных атомов углерода (формула 12 и 13): 

ு௉ெ஼ெ௘ܵܦ =
ହ଼,ହିହଽ,଴ܫ + ହ଻,ହିହ଼,଴ܫ

ଽଶ,ହ~ܫ + ଽହ,଼ିଽ଺,ଵܫ
, (12) 

ுாெ஼ெ௘ܵܦ =
ହ଼,ହିହଽ,଴ܫ + ହ଻,ହିହ଼,଴ܫ

ଽଶ,ଶିଽଶ,ସܫ + ଽସ,ଶିଽସ,ଷܫ + ଽହ,଻ିଽ଺,ହܫ
, (13) 

Однако следует учитывать возможность замещения гидроксила в гидроксипропильном (HPMC) или 
гидроксиэтильном фрагментах (HEMC), которое может привести к образованию эфиров целлюлозы следу-
ющего строения: 
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С целью определения количества метильных групп, введенных в гидроксипропильный ܵܦு௉ெ௘ и гид-
роксиэтильный фрагмент ܵܦுாெ௘, мы предлагаем рассчитать общее замещение гидроксипропильными 
(HPMC) или гидроксиэтильными фрагментами исходя из других данных, а затем по разнице вычистить дан-
ный параметр. 

Общую степень замещения гидроксипропильными группами ܵܦு௉௧௢௧௔௟ можно рассчитать по формуле 
14, как отношение интенсивности внешних метильных радикалов (рис. 4) к интенсивности всех полуаце-
тальных атомов углерода: 

ு௉௧௢௧௔௟ܵܦ =
ଵ଼,଴ିଵ଼,ହܫ

ଽଶ,ଶܫ + ଽହ,ଽܫ + ଽ଺,ଵܫ
. (14) 

Другой вариант расчета ܵܦு௉௧௢௧௔௟ – разность между суммарной степенью замещения DStotal и степенью 
замещения метильными радикалами (формула 15): 

ு௉௧௢௧௔௟ܵܦ = ௧௢௧௔௟ܵܦ ு௉ெ஼ெ௘ܵܦ− . (15) 

Общую степень замещения гидроксиэтильными группами ܵܦுா௧௢௧௔௟ в HEMC можно рассчитать по фор-
муле 16, как отношение интенсивности всех атомов углерода гидроксиэтоксильных фрагментов за исключе-
нием концевых (СН2ОН) (69–70.5 м.д.) к суммарной интенсивности незамещенных атомов С-6 и концевых 
атомы углерода гидроксиэтильных фрагментов (СН2ОН) (60–61 м.д.) и замещенного атома С-6 (71–72 м.д.): 

ுா௧௢௧௔௟ܵܦ =
଺ଽ,଴ି଻଴,ହܫ

଻ଵ,଴ି଻ଶ,଴ܫ + ଺଴,଴ି଺ଵ,଴ܫ
. (16) 

Тогда степень замещения метильными радикалами гидроксипропильного ܵܦு௉ெ௘ и гидроксиэтильного 
фрагмента ܵܦுாெ௘ может быть вычислена исходя из следующих соображений: если общая степень замещения 
метоксильными группами ܦ ௧ܵ௢௧௔௟

ெ௘ , вычисленная по формуле 12, будет больше, чем значение разности 
௧௢௧௔௟ܵܦ − (ுா)	ு௉ܵܦ

௧௢௧௔௟ , то имеет место дополнительное замещение в гидроксипропильном или гидроксиэтиль-
ном фрагменте на метильный радикал, которое можно количественно оценить по формуле 17: 

ு௉(ுா)ܵܦ
ெ௘ = ܦ ௧ܵ௢௧௔௟

ெ௘ − ቀ݈ܽݐ݋ݐܵܦ (ܧܪ)	ܲܪܵܦ−
݈ܽݐ݋ݐ ቁ. (17) 

Кроме формулы 13 для оценки общей степени замещения гидроксиэтильными группами в HEMC 
можно использовать формулу 18: 

ுா௧௢௧௔௟ܵܦ = ௧௢௧௔௟ܵܦ − ெ௘௧௢௧௔௟ܵܦ)  ுாெ௘). (18)ܵܦ−

Молекулярное замещение (MS) для HPMC можно определить, анализируя спектральную область 15–
19 м.д., где присутствуют две группы сигналов, отвечающим внутренним (15.0–15.5 м.д.) и внешним (18.0–
18.5 м.д.) метильным группам гидроксипропильных фрагментов (рис. 4). 

Таким образом, MSHP вычисляется по формуле 19, как отношение суммарной интенсивности метиль-
ных групп гидроксипропильных фрагментов к суммарной интенсивности полуацетальных атомов углерода: 

ு௉ܵܯ =
ଵହ,଴ିଵହ,ହܫ + ଵ଼,଴ିଵ଼,ହܫ

ଽଶ,ଶܫ + ଽହ,଼ିଽ଺,ଵܫ
. (19) 

Кроме того, MSHP можно вычислить по формуле 20, как отношение суммарной интенсивности всех 
метиновых атомов углерода гидроксипропильных фрагментов (80–81 м.д.) к суммарной интенсивности по-
луацетальных атомов углерода: 

ு௉ܵܯ =
଼,଴,଴ି଼଴଼ܫ

ଽଶ,ଶܫ + ଽହ,଼ିଽ଺,ଵܫ
 (20) 
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Рис. 4. Спектр ЯМР 13С в диапазоне химического сдвига от 12 до 24 м.д. 

При отсутствии дополнительной степени замещения ܵܦு௉ெ௘ и ܵܦுாெ௘ степень замещения метильными 
радикалами в смешанных ЭЦ можно вычислить по формуле 21: 

ு௉ெ஼ெ௘ܵܦ = ܦ ௧ܵ௢௧௔௟ ܦ− ௧ܵ௢௧௔௟
ு௉ ܦ	ݎ݋)	 ௧ܵ௢௧௔௟

ுா ) (21) 

Однако в гидроксиэтилметилцеллюлозе, как это будет видно из результатов вычислений, имеет место 
дополнительное замещение ܵܦுாெ௘.  

Результаты вычислений параметров замещения 

Результаты параметров замещения в исследованных эфирах целлюлозы приведены в таблице 3. Кроме 
того, здесь же для сравнения представлены данные работы [17], полученные из анализа спектров ЯМР 13С 
(CPMAS). 

Из данных таблицы 3 следует, что реакционная способность гидроксильных групп в глюкопираноз-
ном кольце для HPMC и HEMC соответствует ряду С-6 ≈ С-2 > С-3, а для НЕС – ряду С-6 > С-2 > С-3, что 
может быть объяснено действием пространственных факторов: метилхлорид по сравнению с этиленоксидом 
менее чувствителен к стерическим затруднениям. Исходя из пространственных факторов, можно объяснить 
и более высокие значения молекулярного замещения MSHEC и MSHEMC по сравнению с MSHPMC, так как пер-
вичный гидроксил фрагмента –СН2–СН2–ОН более реакционноспособен, чем вторичный гидроксил фраг-
мента –СН2–СН(ОН)–СН3. Для HEMC обнаружено значительное замещение гидроксила в гидроксиэтильном 
фрагменте на метоксигруппу.  

Как следует из данных таблицы 3, для НЕС имеется небольшое расхождение в результатах вычисле-
ний: DStotal = 1.02, а DSHE = 1.14, хотя это должны быть одни и те же значения.   

Таблица 3. Результаты вычислений параметров замещения эфиров целлюлозы 

Источник исход-
ных данных для 

вычислений  
MS 

DSHP
или 

DSHE 
DSMe ܵܦு௉ெ௘ 	или 

 ுாெ௘ܵܦ
DSC-3 DSC-2 DSC-6 DStotal 

HPMC 
[17] 0.69 0.13 1.65 - 0.89 0.89 1.78 

 0.38  0.25** 
0.26*** 

1.53 
(1.20*) 0 0.15 0.75 0.89 1.79 

HEC [17] 1.41 1.08 – 0.63 0.45 1.08 
 2.03 1.14 – 0.02 0.38 0.62 1.02 

HEMC 
[17] 0.74 0.74 1.45 – 1.46 0.73 2.19 

 1.82 0.83 1.7 
(2.03*) 0.62 0.18 0.88 0.87 1.93 

* Значение получено: для HPMC по формуле 12, для HEMC по формуле 13. 
** Значение получено по формуле 14. 
*** Значение получено по формуле 15. 
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При анализе параметров замещения ЭЦ, вычисленных на основе ЯМР 13С спектров кислотно-катали-
зируемых гидролизатов и спектров ЯМР 13С (СРMAS) [17], видна неплохая сходимость результатов для сте-
пени замещения (DS) и значительно хуже для молекулярного замещения (MS). Так, расхождения между дан-
ными, полученными разными методами, составляют: 

по DStotal: HPMC – 0.5%, HEC – 5.5%, HEMC – 12%;  
по DSC-6: HPMC – 0%, HEC –27%, HEMC – менее 16%;  
по сумме DSC-2 + DSC-3: HPMC – 1%, HEC – 36%, HEMC –27%;  
по MS: HPMC менее 45%, HEC – менее 30%, HEMC – менее 59%. 
Как следует из приведенных данных, наибольшие расхождения наблюдаются для HEMC, так как при 

ЯМР 13С (CPMAS) в исследовании данного эфира не было учтено замещение гидроксила гидроксиэтильного 
фрагмента. 

Таким образом, ЯМР 13С спектроскопия продуктов кислотно-катализируемого гидролиза простых 
эфиров целлюлозы может быть использована для определения их структуры и, соответственно, распределе-
ния заместителей по положениям С-2, С-3 и С-6 глюкопиранозного звена, в том числе и различающихся 
между собой заместителей. В то время спектроскопию ЯМР 13С (CPMAS) можно с успехом использовать 
для определения степени замещения (DS), и с ограничениями для определения молекулярного замещения 
(MS). 

Выводы 

В настоящей работе была определена сложная структура эфиров целлюлозы на примере HPMC, HEC 
and HEMC по продуктам их кислотно-катализируемого гидролиза. Для достижения поставленной цели с 
помощью программы BIOPSEL были вычислены химические сдвиги атомов углерода различным образом 
замещенных производных глюкозы. На основе полученных значений было проведено отнесение сигналов в 
спектрах и разработаны подходы к вычислению параметров замещения ангидридоглюкозного звена. Полу-
чены точные данные по степеням замещения в положениях 2, 3 и 6 (соответственно DSC–2, DSC–3 и DSC–6), а 
также суммарная степень замещения DStotal. Также было реализовано определение молекулярного замеще-
ния (MS), которое представляет собой количество гидроксипропильных (НРМС) или гидроксиэтильных 
(НЕС и НЕМС) на одно звено ангидридоглюкозы. Показано, что полученные результаты, в частности DS, 
хорошо согласуются с данными, полученными из анализа спектров ЯМР 13С (СРMAS) этих образцов эфиров 
целлюлозы. Показано, что наиболее реакционно способными положениями являются С-2 и С-6, а также гид-
роксил гидроксиэтильного фрагмента. Таким образом, учитывая важность определения степеней замещения 
и распределения заместителей, как наиболее значимых параметров в эфирах целлюлозы, нами предложен 
универсальный и достаточно точный анализ этих ключевых параметров.  

Электронный дополнительный материал 

В качестве приложения к статье в электронном дополнительном материале приведены спектры ЯМР 
13С продуктов кислотно-катализируемого гидролиза различных марок эфиров целлюлозы, обсуждаемые 
в данной статье. 
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Araslankin S.V., Kalyazin V.A., Kostryukov S.G.*, Petrov P.S. DETERMINATION OF THE STRUCTURE OF CELLU-
LOSE ETHERS BY 13C NMR SPECTROSCOPY OF PRODUCTS OF ACID-CATALYZED HYDROLYSIS 

National Research Mordovia State University, ul. Bolshevistskaya, 68, Saransk, 430005 (Russia), 
e-mail: kostryukov_sg@mail.ru 
Cellulose ethers (CE) are widely used in the pharmaceutical, food and construction industries to impart the necessary 

rheological, thixotropic and water-retention properties to water dispersion systems. In this paper, we compare the substitution 
parameters of hydroxypropyl methylcellulose (HPMC), hydroxyethyl cellulose (HEC) and hydroxyethyl methylcellulose 
(HEMC), which are obtained from 13C NMR spectroscopy of products of acid-catalyzed hydrolysis and cellulose ethers. Accurate 
data on the degree of substitution at the 2, 3 and 6 positions (DSC-2, DSC-3 and DSC-6) were obtained from 13С NMR spectra of 
products of acid-catalyzed hydrolysis. The total degree of substitution (DStotal) and molar substitution (MS) for the hydroxyethyl 
and hydroxypropyl substituents were determined. The distribution of substituents at different positions of the glucopyranose link 
indicates that the most reactive are the C-2 and C-6 positions, as well as the hydroxyl of the hydroxyethyl fragment. Within the 
proposed method, the degree of substitution and molar substitution are determined: DSHPMC = 1.79 and MSHPMC = 0.38; DSHEC = 
1.02 and MSHEC = 2.03; DSHEMC = 1.93 and MSHEMC = 1.82. It is shown that the results are consistent with the data obtained from 
13C NMR (СРMAS) spectra of the same cellulose ethers. The proposed method of analysis is characterized by the simplicity of 
the experiment, the accuracy and informative of the results obtained. 

Keywords: hydroxypropyl methylcellulose (HPMC), hydroxyethyl cellulose (HEC), hydroxyethyl methylcellulose 
(HEMC), glucopyranose, acid-catalyzed hydrolysis, degree of substitution (DS), molar substitution (MS), 13C NMR spectroscopy, 
integral intensity. 
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