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Изучена реакция радикальной деполимеризации в присутствии пероксида водорода с образцом хитозана со степе-

нью полимеризации 926, молекулярной массой 150 кДа, индексом полидисперсности 2.25. Реакция проведена в присут-
ствии Cu(CH3COO)2 (0.096 мг/мл), растворов пероксида водорода с различными концентрациями (9.0–1.0%), при темпера-
туре 60 °С в течение 10–60 мин, а также в результате реакции получены низкомолекулярные образцы хитозана и хитооли-
госахаридов с различными молекулярными параметрами и выходом 6.4–83.4%. Показано, что в результате проведения 
реакции деполимеризации с растворами пероксида водорода с низкой концентрацией получаются образцы с низкими зна-
чениями степени полимеризации, индекса полидисперсности и высоким выходом. Установлено, что для получения низко-
молекулярных водорастворимых образцов хитозана реакцию целесообразно проводить с 3.0% раствором пероксида водо-
рода в течение 30–40 мин. Структура полученных образцов исследована методами ИК- и 13С ЯМР-спектроскопий. Уста-
новлено, что ИК-спектры хитозана и продуктов его деполимеризации сходны между собой. Поглощение в областях 1153, 
1066 и 1031 см-1 спектра обусловлено валентными колебаниями С-О-С групп, а поглощение в области 898 см-1 характерно 
для β-(1,4)-гликозидных связей хитозана. Это указывает на то, что в ходе реакции радикальной деполимеризации не про-
исходят побочных реакций, таких как раскрытие цикла, дегидратация, и сохраняется основная структура полисахаридной 
цепи. Данные результаты свидетельствуют о том, что радикальная деполимеризация хитозана с участием пероксида водо-
рода происходит за счет разрыва β-(1,4)-гликозидных связей в полисахаридной цепи.  
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Введение 

Полисахариды – это высокомолекулярные соединения, состоящие из мономеров моносахаридов и 
получаемые из природных источников. Благодаря хорошей биосовместимости, биодеградируемости и воз-
можности химических модификаций полисахариды находят широкое применение в биомедицине, фарма-
цевтике, пищевой промышленности и сельском хозяйстве [1–3]. Среди них хитозан выделяется своими уни-
кальными физико-химическими свойствами и биологической активностью. 

Хитозан – это широко распространенный в природе полисахарид, который получают, главным обра-
зом, путем деацетилирования хитина в щелочной среде и представляет повышенный интерес для многих 
отраслей промышленности, медицины, сельского хозяйства, косметики. Он обладает уникальным комплек-
сом физико-химических свойств, широким спектром биологической активности. По структуре хитозан 
представляет собой катионный линейный полисахарид, состоящий из остатков глюкозамина и N-ацетилг-
люкозамина [4]. Наличие аминогрупп в макромолекуле хитозана обусловливает его специфические хими-
ческие и биологические свойства, т.е. они могут быть использованы для присоединения дополнительных 
функциональных групп (карбоксиметил-, сукцинил-, сульфо- групп, а также четвертичных аммониевых со-
лей) к молекуле хитозана, за счет чего увеличивается его растворимость и улучшаются биологические свой-
ства. Функциональные свойства этих катионных полиэлектролитов зависят от молекулярной массы, 

 
* Автор, с которым следует вести переписку. 



А.А. БОЙДЕДАЕВ, Б.И. МУХИТДИНОВ, Д.М. АМОНОВА И ДР. 142 

полидисперсности, степени деацетилирования и микроструктуры (распределения сомономеров по длине 
цепи). Молекулярная масса хитозана может варьироваться в пределах 300–1000 кДа в зависимости от ис-
точника получения и способа обработки [5–7]. Хитозан нерастворим в воде и органических растворителях, 
но растворим в разбавленных кислотных растворах (при pH<6.0). В качестве растворителя при химической 
и физико-химической модификации хитозана часто используется 1% водный раствор уксусной кислоты (pH 
4.0) [8]. Благодаря своей биодеградируемости, низкой токсичности и биосовместимости хитозан находит 
широкое применение в медицине, косметологии, фармацевтической промышленности и во многих других 
областях [5, 6, 9]. Было установлено, что образцы хитозана с различной молекулярной массой проявляют 
антимикробную, противовирусную, ранозаживляющую, гипохолестеринемическую, противоопухолевую, 
гемостатическую и иммуномодулирующую активность.  

Несмотря на то, что хитозан считается перспективным биополимером из-за его специфических хими-
ческих, физико-химических и биологических свойств, низкая биоабсорбция и плохая инфильтрация через 
клеточные мембраны ввиду большого молекулярного размера являются основными проблемами при его 
использовании в биологических и медицинских целях [10–13]. Поэтому актуальным является исследование 
способов получения низкомолекулярных хитозанов, изучение их биологической активности и получение на 
их основе эффективных терапевтических средств широкого спектра действия. К настоящему времени изу-
чены различные методы получения низкомолекулярного хитозана, в том числе химическая деполимериза-
ция в присутствии кислоты и окислителей, микроволновое и ультразвуковое облучение, методы фермента-
тивной и электрохимической деструкции. Однако вместе с преимуществами с точки зрения используемых 
реагентов, условий применения данные методы также имеют и ряд недостатков [14, 15]. Метод радикальной 
деполимеризации широко используется для получения олигосахаридов из полисахаридов. В работе [16] ав-
торами установлено, что деполимеризация хитозана γ-облучением и пероксидом водорода позволяет полу-
чать образцы с низкой молекулярной массой при сохранении базовой структуры полисахаридов. В прове-
денных исследованиях путем радикальной деполимеризации бактериального экзополисахарида (MM=1000 
кДа) в присутствии ионов Cu(II) получены образцы с молекулярной массой 10–100 кДа [17]. Деполимери-
зацией фукозилированного хондроитинсульфата, катализируемой ионами Cu(II), получены образцы с MM 
8–69 кДа [18]. Кроме того, радикальной деполимеризацией фукоидана (MM=516–556 кДа) были получены 
олигосахариды с молекулярной массой 7.8–8.3 кДа [19]. Ранние исследования реакции деполимеризации 
полисахаридов с участием иона Cu (II) показали, что в ходе реакции могут сохраняться основные структуры 
полисахаридов [20, 21]. В недавних исследованиях, проведенных с производными сульфата целлюлозы в 
этом направлении, была показана высокая селективность реакции деполимеризации с участием ионов Cu(II) 
по β-1,4-глюкозидным связям полисахаридной цепи и возможность получения сульфатов олигосахаридов с 
сохранением сульфатных групп [22, 23]. Однако до сих пор не изучена реакция радикальной деполимериза-
ции хитозана, а также изменение структуры данного полисахарида в ходе реакции.  

В связи с этим целью данной работы является изучение особенностей реакции получения низкомо-
лекулярного водорастворимого хитозана методом радикальной деполимеризации с пероксидом водорода в 
присутствии иона Cu(II). 

Экспериментальная часть 

В опытах использовали следующие реагенты: хитозан (порошок, СП=926, Mw=150.0 кДа, Sigma-
Aldrich Chemie GmbH, Китай), перекись водорода (Марка В-6, 50%, ПАО «Химпром», Россия), соляная 
кислота («ХЧ», ГОСТ 3118-77), этилендиаминтетрауксусная кислота (ЭДТА, 99%, ПАО «Химпром», 
Россия), моногидрат ацетата меди (II) (Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Германия), гидроксид натрия («ЧДА», 
ГОСТ 4328-77). 

Деполимеризация хитозана. 3 г хитозана растворяли в 1% растворе уксусной кислоты. После полного 
растворения хитозана к нему добавляли 48 мг растворенного в воде ацетата меди (II). Реакционную смесь 
помещали на масляную баню и нагревали до 60 °С. Реакцию проводили при 60 °С в течение 10–60 мин 
путем добавления 1.0–9.0% (объемная доля) растворов Н2О2 в дистиллированной воде со скоростью 12 мл/ч. 
После завершения реакции реакционную смесь охлаждали до комнатной температуры. Для связывания 
ионов Cu2+ в реакционной смеси и остановки реакции добавляли раствор этилендиаминтетрауксусной 
кислоты, в 1.2 раза превышающий количество используемого в реакции ацетата меди (II), очищали 
диализом, фильтровали и лиофильно высушивали. 
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ИК-спектроскопия. ИК-спектры регистрировали на ИК-Фурье спектрометре системы 2000 фирмы 
«Perkin Elmer» в диапазоне частот 400–4000 см-1 в таблетке с KBr. Для съемки спектров по 10 мг изучаемых 
образцов размалывали в шаровой мельнице с 100 мг бромида калия в течение 1 мин, затем к смеси добавляли 
около 100 мг КBr и снова измельчали в мельнице, после чего добавляли оставшийся бромид калия (всего 
300 мг), перемалывали еще ~30 сек и прессовали таблетки.  

ЯМР-спектроскопия. Спектры 13С ЯМР регистрировали на спектрометрах Bruker Avance 400 MHz и 
Bruker Avance 600 MHz в D2O при 50 °C, при частоте 100 МГц и ширине импульса 30°, в течение 0.3 с и при 
задержке релаксации 3 с.  

Определение молекулярной массы образцов. Молекулярную массу и молекулярно-массовые параметры 
образцов определяли методом гель-хроматографии с помощью гель-хроматографической системы, состоящей 
из  насоса Jasco PU-980 (JASCO GmbH, Германия), колонок Suprema 3000 Å и 30 Å (PSS Polymer Standards 
Service GmbH, Германия), детектора SLD7100 MALLS (PSS Polymer Standards Service GmbH, Германия), 
детектора UV-VIS (PSS Polymer Standards Service GmbH, Германия), детектора показателя преломления (RI) 
Jasco RI-930 (JASCO GmbH, Германия). Определение значений молекулярной массы (MМ) и индекса 
полидисперсности (ИПД) проводили при 25 °С, в качестве элюента использовали водный раствор 0.1 М 
NaNO3. Колонки калибровали стандартами пуллулана (Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Германия).  

Степень полимеризации (СП) образцов рассчитывали на основе значений их молекулярной массы и 
молекулярной массы мономера полисахарида (Mr (мономер)) по следующей формуле: 

)(мономерMr
ММСП = . 

Обсуждение результатов 

Реакцию радикальной деполимеризации образца хитозана со степенью полимеризации СП 926 (MМ=150 
кДа, ИПД=2.25) проводили при варьировании концентрации растворов пероксида водорода (9.0–1.0%) в 
присутствии Cu(CH3COO)2 (0.096 мг/мл), при температуре 60 °С, в течение 10–60 мин. В результате реакции 
были получены низкомолекулярные образцы хитозана и хитоолигосахаридов с различными молекулярными 
параметрами (MМ=2.8–65.7 кДа, СП=17–406, ИПД=1.05–1.72). Выход составил 6.4–83.4%. Реакция 
деполимеризации хитозана с перекисью водорода в присутствии ионов Сu (II) представлена на рисунке 1. 

Условия реакции деполимеризации хитозана с перекисью водорода в присутствии ионов Сu (II) и 
молекулярные параметры полученных продуктов представлены в таблице. 

При постоянной температуре (60 °С) и продолжительности реакции 10–60 мин с увеличением 
концентрации пероксида водорода наблюдалось резкое снижение СП в первые минуты реакции и выхода 
полученных продуктов (рис. 2а). При проведении реакций в течение 30 мин с растворами перекиси водорода 
с концентрацией 9.0–1.0% были получены образцы со СП 27–122 и выходом продуктов 22.8–68.8%, в течение 
60 мин получены образцы со СП 17–56 и выходом 6.4–55.1% соответственно. В связи с резким уменьшением 
СП полученных образцов скорость реакции деполимеризации протекала интенсивно в первые 10–20 мин.  

Проведение реакции деполимеризации в течение длительного времени или с 
высококонцентрированными растворами перекиси водорода приводило к сильной деполимеризации 
полисахаридной цепи и резкому снижению выхода продукта. При этом интенсивная деполимеризация 
макромолекул хитозана наблюдалась в первые минуты реакции (рис. 2б).  

С увеличением продолжительности реакции при постоянной температуре и концентрации пероксида 
водорода (60 °С, 1.0–9.0%) наблюдалось уменьшение СП и выхода продуктов. При проведении реакции в 
течение 60 и 10 мин с 9.0% перекисью водорода получены образцы со СП 17–93 и выходом 6.4–46.6%, а с 
3% перекисью водорода – образцы со СП 38 и 268 и выходом 38.6 и 77.3% соответственно. Видно, что в 
течение первых 10 мин значение СП хитозана уменьшилось до 658 единиц, а в течение следующих 50 мин 
– до 38 единиц.  

 
Рис. 1. Реакция деполимеризации хитозана с перекисью водорода в присутствии ионов Сu (II) 
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Условия реакции радикальной деполимеризации хитозана с перекисью водорода в присутствии ионов 
Сu (II) и молекулярные параметры полученных продуктов (H2O2 12 мл/ч, температура 60 °С, Cu(CH3COO)2 
0.096 мг/мл) 

Условия реакции Результаты 
Образец H2O2, % Время, мин MM, кДа СП ИПД Выход, % 

CS 0.0 0 150.0 926 2.25 100 
OCS1 9.0 10 15.1 93 1.31 46.6 
OCS2 9.0 20 7.0 43 1.16 31.2 
OCS3 9.0 30 4.3 27 1.13 22.8 
OCS4 9.0 40 3.6 22 1.12 15.6 
OCS5 9.0 50 3.1 19 1.10 10.8 
OCS6 9.0 60 2.8 17 1.05 6.4 
OCS7 6.0 10 27.5 170 1.43 63.5 
OCS8 6.0 20 12.8 79 1.25 47.4 
OCS9 6.0 30 7.3 45 1.20 41.6 
OCS10 6.0 40 5.2 32 1.16 35.1 
OCS11 6.0 50 4.6 28 1.13 28.3 
OCS12 6.0 60 4.1 25 1.11 21.4 
OCS13 3.0 10 43.4 268 1.57 77.3 
OCS14 3.0 20 19.6 121 1.34 66.4 
OCS15 3.0 30 12.2 75 1.25 59.7 
OCS16 3.0 40 7.8 48 1.19 51.8 
OCS17 3.0 50 6.5 40 1.15 44.4 
OCS18 3.0 60 6.2 38 1.12 38.6 
OCS19 1.0 10 65.7 406 1.72 83.4 
OCS20 1.0 20 34.7 214 1.49 74.4 
OCS21 1.0 30 19.8 122 1.33 68.8 
OCS22 1.0 40 14.5 90 1.28 61.7 
OCS23 1.0 50 11.3 70 1.24 57.4 
OCS24 1.0 60 9.1 56 1.21 55.1 

Примечание. ММ – молекулярная масса, СП – степень полимеризации, ИПД – индекс полидисперсности. 

 
Рис. 2. Изменение величины СП (а) и выхода (б) в ходе реакции радикальной деполимеризации 
хитозана с перекисью водорода в присутствии ионов Сu (II) (H2O2 1.0–9.0%, температура 60 °С, 
Cu(CH3COO)2 0.096 мг/мл) 

Установлено, что при постоянной температуре (60 °С) и продолжительности реакции 10–60 мин 
скорость деполимеризации была выше в начальное время реакции (10–20 мин) (рис. 3а). При этом 
наблюдалось резкое снижение СП образцов, полученных в начальное время реакции. Так, средняя скорость 
деполимеризации через 10 мин в реакции с 1.0% раствором перекиси водорода составила 52.03 моль/мин, 
тогда как средняя скорость деполимеризации через 10 мин в реакциях с 9.0% растворами перекиси водорода 
составила 83.27 моль/мин. При анализе индекса полидисперсности (ИПД) образцов, полученных в реакциях, 
проведенных в присутствии более высокой концентрации пероксида водорода при постоянных температурно-
временных условиях (60 °С, 10–60 мин), образуются продукты с меньшим значением данного показателя (рис. 

(б)
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3б). Это указывает на то, что в данных условиях продукты деполимеризации стремятся приобрести 
однородность по молекулярному размеру. Это состояние отчетливо наблюдается в реакциях, проводимых при 
участии перекиси водорода различной концентрации или в интервалах времени 10–40 мин (табл.). Так, 
образцы со значениями ИПД 1.12–1.31 были получены при проведении реакции с 9.0% раствором перекиси 
водорода в течение 40–10 мин, тогда как при проведении реакции с 1.0% раствором перекиси водорода в 
течение 40–10 мин были получены олигосахариды хитозана с ИПД 1.28–1.72, соответственно. 

Исследования показали, что при проведении реакций деполимеризации с растворами пероксида 
водорода с низкой концентрацией получаются образцы с низкими значениями СП, ИПД и высоким 
выходом. В результате реакции получены низкомолекулярные образцы хитозана и хитоолигосахаридов с 
различными молекулярными параметрами (MМ=2.8–65.7 кДа, СП=17–406, ИПД=1.05–1.72) и выходом 6.4–
83.4%. Установлено, что для получения низкомолекулярных водорастворимых образцов хитозана реакцию 
целесообразно проводить с 3.0% раствором перекиси водорода в течение 30–40 мин.  

Полученные низкомолекулярные образцы хитозана и хитоолигосахаридов хорошо растворялись в 
воде с образованием прозрачных растворов. Структуры продуктов радикальной деполимеризации хитозана 
проанализированы методом ИК-спектроскопии. ИК-спектры полученных образцов представлены на 
рисунке 4. Полученные результаты показали, что ИК-спектры хитозана и продуктов его деполимеризации 
сходны друг с другом. 

 

Рис. 3. Изменение скорости деполимеризации (а) и индекса полидисперсности (б) в ходе реакции 
радикальной деполимеризации хитозана с перекисью водорода в присутствии ионов Сu (II) (H2O2 1.0–
9.0%, температура 60 °С, Cu(CH3COO)2 0.096 мг/мл) 

 

 

Рис. 4. ИК-спектры хитозана и продуктов его радикальной деполимеризации (спектры: (1) хитозан 
Mw=150 кДа, СП=926, (2) OCS-15 MМ=12.2 кДа, СП=75) 
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Характерное поглощение симметричных и асимметричных валентных колебаний O-H, N-H связей в 
моносахаридных остатках образцов наблюдалось в области 3200–3500 см-1 ИК-спектра. Поглощение, 
характерное для симметричных и асимметричных валентных колебаний связей амид I моносахаридных 
остатков, выявлено в области спектра 1655 см-1 [24]. Поглощение в областях спектра 1589, 1419 и 1589 см-1 
характерно для групп амида II, -СH3 и -СH2 соответственно. Поглощение в области 1321–1335 см-1 спектра 
соответствует валентным колебаниям групп CN, CH3, -CO-NH- (Амид III). Поглощение в областях спектра 
1153, 1066 и 1031 см-1 характерно для валентных колебаний групп С-О-С, а поглощение в области 898 см-1 
– для β-(1,4)-гликозидных связей цепи хитозана [25, 26]. 13С ЯМР-спектры образца высокомолекулярного 
хитозана и низкомолекулярного хитозана, полученного радикальной деполимеризацией в растворе 
D2O/CD3COСD3/CD3COOD, представлены на рисунке 5. 

В спектроскопических исследованиях выявлены сигналы в области 55.58 м.д., специфичные для 
аминированных атомов углерода С2 в остатке глюкозамина в цепи хитозана. Сигналы в области 59.67 м.д. 
соответствуют атомам углерода С6 остатка глюкозамина в полисахаридной цепи. Сигналы, 
соответствующие атомам углерода С3 остатка глюкозамина в полисахаридной цепи, наблюдаются в области 
69.92 м.д. Сигналы в области 74.54 м.д. специфичны для атомов углерода С5 остатка глюкозамина в 
полисахаридной цепи. Также сигналы, характерные для атомов углерода С4 остатка глюкозамина в 
полисахаридной цепи, обнаружены в области 76.03 м.д. Сигналы, характерные для атомов углерода С1 
остатка глюкозамина в цепи хитозана, выявлены в области 100.03 м.д. В ЯМР-спектрах сигналы, 
характерные для атомов углерода в молекулах ацетона и уксусной кислоты (CD3COСD3/CD3COOD), 
используемых в качестве растворителей, наблюдаются в областях 21.03 м.д. (CD3COOD), 30.89 м.д. 
(CD3COСD3), 181.62 м.д. (CD3COOD) и 216.04 м.д. (CD3COСD3). 

Результаты спектроскопических исследований показали, что в процессе радикальной 
деполимеризации хитозана не наблюдается каких-либо побочных реакций, таких как раскрытие цикла, 
дегидратация, и сохраняется основная структура полисахаридной цепи. Данные результаты 
свидетельствуют о том, что радикальная деполимеризация хитозана в присутствии перекиси водорода 
происходит за счет разрыва β-(1,4)-гликозидных связей в полисахаридной цепи. 

 

Рис. 5. 13С ЯМР-спектры образцов высокомолекулярного хитозана и олигохитозана, полученных 
радикальной деполимеризацией в растворе D2O/CD3COСD3/CD3COOD. На рисунке представлены 
спектры образцов: (а) хитозана MМ=150 кДа, СП=926 (D2O/CD3COСD3/CD3COOD), (б) ОСН-15 
MМ=12.2 кДа, СП=75 (D2O/CD3COOD) 

Заключение 

Путем радикальной деполимеризации в присутствии перекиси водорода получены образцы 
водорастворимого низкомолекулярного хитозана. Установлено, что для получения низкомолекулярных 
образцов хитозана со СП 48–75 и выходом 51.8–59.7% реакцию целесообразно проводить с 3.0% раствором 
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перекиси водорода в течение 30–40 мин. В результате реакции получены низкомолекулярные образцы 
хитозана и хитоолигосахаридов с различными молекулярными параметрами (MМ=2.8–65.7 кДа, СП=17–
406, ИПД=1.05–1.72) и выходом 6.4–83.4%. Структуру полученных образцов исследовали методами ИК- и 
13С ЯМР-спектроскопии. Установлено, что ИК-спектры хитозана и продуктов его деполимеризации сходны 
между собой. Поглощение в областях 1153, 1066 и 1031 см-1 спектра обусловлено валентными колебаниями 
С-О-С групп, а поглощение в области 898 см-1 характерно для β-(1,4)-гликозидных связей хитозана. Это 
указывает на то, что в ходе реакции радикальной деполимеризации не происходят побочных реакций, таких 
как раскрытие цикла, дегидратация, и сохраняется основная структура полисахаридной цепи. Установлено, 
что радикальная деполимеризация хитозана с участием перекиси водорода происходит за счет разрыва β-
(1,4)-гликозидных связей в полисахаридной цепи.  
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Boydedaev A.A.*, Muhitdinov B.I., Amonova D.M., Kirgizbaev H.H., Karimov M.Sh., Azimova L.B., Turaev A.S. STUDY 
OF THE FEATURES OF REACTIONS FOR OBTAINING LOW-MOLECULAR CHITOSAN 

Institute of Bioorganic Chemistry of the Academy of Sciences of the Republic of Uzbekistan, st. Mirzo Ulugbeka, 83, 
Tashkent, 100125, Republic of Uzbekistan, azizbek.boydedaev@gmail.com 
The reaction of radical depolymerization in the presence of hydrogen peroxide was studied with a chitosan sample with a 

degree of polymerization of 926, a molecular weight of 150 kDa, and a polydispersity index of 2.25. The reaction was carried out in 
the presence of Cu(CH3COO)2 (0.096 mg/ml), hydrogen peroxide solutions with different concentrations (9.0–1.0%), at a tempera-
ture of 60 °C for 10–60 min, and as a result of the reaction, low-molecular samples of chitosan and chitooligosaccharides with 
different molecular parameters and a yield of 6.4–83.4% were obtained. It was shown that as a result of the depolymerization reaction 
with hydrogen peroxide solutions with a low concentration, samples with low values of the degree of polymerization, polydispersity 
index and a high yield are obtained. It was found that in order to obtain low-molecular water-soluble chitosan samples, the reaction 
is advisable to carry out with a 3.0% hydrogen peroxide solution for 30–40 minutes. The structure of the obtained samples was 
studied by IR and 13C NMR spectroscopy. It was found that the IR spectra of chitosan and its depolymerization products are similar. 
Absorption in the regions of 1153, 1066 and 1031 cm-1 of the spectrum is due to the stretching vibrations of C-O-C groups, and 
absorption in the region of 898 cm-1 is characteristic of β-(1,4)-glycosidic bonds of chitosan. This indicates that during the radical 
depolymerization reaction no side reactions such as ring opening, dehydration occur, and the main structure of the polysaccharide 
chain is preserved. These results indicate that radical depolymerization of chitosan with the participation of hydrogen peroxide occurs 
due to the rupture of β-(1,4)-glycosidic bonds in the polysaccharide chain. 

Keywords: chitosan, radical depolymerization, hydrogen peroxide, degree of polymerization. 
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