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Методом термического сшивания были получены сшитые плёночные формы на 
основе биосовместимых полимеров хитозана (ХТ) и поли(2-этил-2-оксазолина) (ПОЗ). 
Определены оптимальные условия синтеза и состав пленочных композиций. Наибольший 
выход гель фракции наблюдается для пленок состава ХТ:ПОЗ (80:20) с временем сшивания 
4 ч при температуре 100°С. Изучены основные физико-химические свойства плёнок на 
основе ХТ и ХТ:ПОЗ. Установлено, что набухающая способность пленок уменьшается с 
увеличением количества поли(2-этил-2-оксазолина) в составе смеси. На основании данных 
ИК-спектроскопии сделаны предположения о протекании реакции поперечного сшивания 
за счет разрыва двойных связей N,N’-метилен-бис-акриламида и реакционноспособных 
аминогрупп хитозана. 
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Термиялық тігу әдісімен хитозан (ХТ) және поли(2-этил-2-оксазолин) (ПОЗ) биоүйле-
сімді полимерлері негізінде тігілген үлдірлі қалыптар алынды. Үлдірлі композициялардың 
құрамы мен синтезінің оңтайлы шарттары анықталды. Гель фракцияның ең жоғары 
шығымы құрамы ХТ:ПОЗ (80:20) 100°С температурада тігу уақыты 4 сағат болатын үлдірлер 
үшін байқалады. ХТ және ПОЗ негізіндегі үлдірлердің негізгі физика-химиялық қасиеттері 
зерттелді. Қоспа құрамында поли(2-этил-2-оксазолин) мөлшерінің артуымен үлдірлердің 
ісіну қабілеті төмендейтіні анықталды. ИҚ-спектроскопияның көмегімен N,N’-метилен-
бис-акриламидтің қос байланыстарының үзілуі және хитозанның реакцияға қабілетті амин 
топтары есебінен көлденең тігілу реакциясының өтуі туралы болжамдар жасалды.

Түйін сөздер: термотігу; үлдір; хитозан; поли(2-этил-2-оксазолин); гель фракция; ісіну 
дәрежесі; ИҚ-спектроскопия.
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Сrosslinked films based on chitosan (СHI) and poly(2-ethyl-2-oxazoline) (POZ) were prepared 
by thermal crosslinking. The optimal synthesis conditions and the composition of the film 
compositions were determined. The highest yield of the gel fraction was observed for CHI:POZ 
(80:20) films with a crosslinking time of 4 h at a temperature of 100°С. The main physicochemical 
properties of films based on pure CHI and CHI:POZ have been studied. The film swelling ability 
was reduced with the increase of poly(2-ethyl-2-oxazolin) content. The formation of crosslinks 
between N,N’-methylene-bis-acrylamide and functional amine groups of chitosan was proposed 
based on IR-spectroscopy data.
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1. Введение 

Трехмерные сшитые системы (гидрогели) на основе 
полимеров нашли широкое применение в различных 
областях медицины, в качестве матричных систем адрес-
ной доставки лекарств, мембран, протезов, перевязочных 
материалов, в противоожоговой терапии и т.д. [1-3].

Гидрогели представляют собой сшитые гидрофильные 
полимерные сети, способные впитывать большие объемы 
воды, оставаясь нерастворимыми в воде. В набухшем 
состоянии гидрогели являются мягкими и эластичными, 
напоминающими живую ткань. Гидрогели напоминают 
природные живые ткани больше, чем любой другой класс 
синтетических биоматериалов [4].

Для разработки новых материалов медико – 
биологического назначения весьма перспективными 
являются как природные, так и синтетические 
биосовместимые полимеры [5,6]. 

Особый интерес среди природных полимеров 
вызывает хитозан (ХТ), который обладает гидрофиль-
ностью, высокой сорбционной емкостью, реакционной 
активностью, антимикробными и биоадгезивными 
свойствами, а также хорошей пленкообразующей 
способностью, что облегчает его переработку в полимерные 
изделия [7-10]. 

Поли (2-этил-2-оксазолин) (ПОЗ) представляет собой 
аморфный, неионный, третичный полиамид, который 
растворим в воде и широком спектре органических 
растворителей. Он набухает в полярных растворителях и 
воде, но сжимается при повышении температуры 
растворителя, демонстрируя низкую критическое 
температуру растворимости (НКТР) из-за разрушения 
водородных связей с водой [11]. Благодаря этим свойствам 
его можно использовать в различных областях, таких как 

поверхностно-активные вещества, стабилизаторы, 
биоматериалы и специальные системы доставки  
лекарств [12,13]. 

При создании сшитых структур линейные полимеры 
имеют тенденцию либо к сшиванию, либо к деградации в 
зависимости от химической структуры. Процессы сшивания 
или деструкции зависят от многих факторов: природы 
растворителя, концентрации сшивающего агента, 
температуры и продолжительности реакции. При этом, 
важно подобрать сшивающие агенты и методы проведения 
трехмерной полимеризации для создания биосовмес-
тимых и нетоксичных гидрогелей [14,15]. 

В литературе имеется обширная информация о 
гидрогелях на основе хитозана, сшитых альдегидами 
различного строения, в частности глутаровым альде- 
гидом [16,17]. Однако глутаровый альдегид токсичен для 
человека [18]. 

Во многих работах, посвященных получению 
микрокапсул, гидрогелей и других материалов медико-
биологического назначения на основе хитозана, также 
отмечаются перспективы использования N,N’-метилен-
бис-акриламида в качестве сшивающего агента [19,20]. 
N,N’-метилен-бис-акриламид представляет собой 
бифункциональный сшивающий агент, который в 
присутствии инициатора образует трехмерную сеть через 
ковалентные связи.

В предыдущих исследованиях нами были получены и 
охарактеризованы водорастворимые пленки на основе ХТ 
и ПОЗ. Различными физико-химическими методами 
доказана совместимость пленок ХТ:ПОЗ различного 
состава. Предложено их применение в качестве глазных 
лекарственных форм [21].

Целью данного исследования является получение и 
характеристика термически сшитых полимерных пленок на 
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основе смесей хитозана и поли(2-этил-2-оксазолина) с 
использованием сшивающего агента N,N’-метилен-бис-
акриламида, который приводит к получению набухающих в 
воде нерастворимых полимерных пленок. Также изучено 
влияние температуры и времени термического воздействия 
на процессы термосшивания.

2. Эксперимент

В работе использовали хитозан (Мr = 350 кДа) и поли-
(2-этил-2-оксазолин) (Мr=50 кДа) производства фирмы 
«Sigma Aldrich», США). Глицерин (аналитический 84-88% 
раствор). N,N’-метилен-бис-акриламид (х.ч., «Sigma 
Aldrich», США). Соляная кислота (х.ч., «РеактивСнаб», 
Казахстан). 

Пленочные образцы готовили методом полива в 
чашках Петри 1 масс.% растворов полимеров. Для этого, 
навески сухого полимера растворяли при комнатной 
температуре в течение 1-1,5 ч для поли(2-этил-2-
оксазолина) и 10-12 ч для хитозана. В качестве растворителя 
для хитозана был использован 0,1 н водный раствор 
соляной кислоты, для поли(2-этил-2-оксазолина) 
дистиллированная вода.  Раствор хитозана перед 
использованием фильтровали для удаления 
нерастворенных частиц хитина.

Сшивающий агент N,N’-метилен-бис-акриламида в 
количестве 0,5 моль.% растворяли в 1 масс.% водном 
растворе ПОЗ. Приготовленные растворы полимеров 
смешивали в следующих объемных соотношениях ХТ:ПОЗ: 
80:20;  60:40; 40:60. При формовании пленки из чистого ХТ 
N,N’-метилен-бис-акриламид предварительно растворяли 
в 1 мл дистиллированной воды, поскольку он не растворим 
в вязком растворе хитозана. В качестве пластификатора 
добавляли 0,3 об.% глицерина в раствор смесей. 
Полученные смеси оставляли перемешиваться на 
магнитной мешалке в течении часа до полной 
гомогенизации, затем отливали в чашки Петри и оставляли 
сушиться при комнатной температуре в течение нескольких 
дней. Высушенные до постоянной массы образцы пленок 
ХТ:ПОЗ сшивали термической обработкой в термостате при 
100°С и 110°С в течение 4, 6 и 8 ч.  

Равновесную степень набухания гидрогеля 
исследовали методом гравиметрии и определяли по 
формуле (1):

                                                                         (1)

где m – масса набухшей пленки, г, m0 – начальная масса 
плёнки в сухом виде, г.

Для исследования степени набухания образцы сшитых 
пленок погружали в сосуд с дистиллированной водой в 
объеме 50 мл и выдерживали до достижения равновесного 
значения массы, периодически замеряя массу геля в 
определенные промежутки времени. На начальном этапе 

массу набухшего геля замеряли через каждые 20 мин, 
затем время замера постепенно увеличивалось. Временные 
интервалы: 0 мин, 20 мин, 40 мин, 1 ч, 1,5 ч, 2 ч, 3 ч, 6 ч  
и 12 ч. Массу сухой и набухшей пленки определяли на 
аналитических весах с точностью 0,0001.  Значение степени 
набухания определяли, как усредненное значение трех 
параллельных опытов.

Выход гель фракции рассчитывали по формуле и (2):

        (2)

где mсух.отм. – масса сухого образца пленки после 
промывки; mсинт – начальная масса  плёнки 
(синтезированного).

Массу сухого вещества в геле определяли после 
высушивания образца при комнатной температуре до 
постоянного веса. Выход гель-фракции определяли в трех 
параллельных опытах.  

ИК-спектры образцов плёночных форм записывались 
на ИК спектрометре с Фурье преобразованием “Vertex 70V 
Bruker” (Германия) в области 4000-500 см-1. Образцы для 
анализа были использованы в виде пленок размером  
1×1 см.

3. Результаты и обсуждение

Образцы пленок, полученные методом литья из 
растворов с последующей стадией термосшивания, были 
прозрачными, однородными и слегка липкими из-за 
присутствия глицерина.

Образование гель-фракции обусловлена созданием 
сшитой полимерной сетки за счет формирования 
поперечных сшивок между макромолекулами полимеров. 
Таким образом, выход гель-фракции связан с образованием 
поперечных сшивок и чем больше таких поперечных 
сшивок, тем выше гель фракции.

Влияние времени термической обработки и 
температуры на выход гель фракции представлены на 
рисунке 1. Из рисунка видно, что увеличение времени 
термического воздействия при температуре обработки 
100°С приводит к снижению выхода гель фракции. При 
температуре 110°С для составов ХТ (100) и ХТ:ПОЗ (40:60) 
образование фракции геля существенно не зависит от 
времени термообработки и в среднем составляет 12,0±0,6% 
для пленки ХТ (100) и 20,0±1,5% для пленки ХТ:ПОЗ (40:60). 
Для пленок состава ХТ:ПОЗ (80:20) и ХТ:ПОЗ (60:40) не 
наблюдается строгой закономерности влияния 
продолжительности термообработки на выход гель 
фракции.  

При изучении влияния состава пленок на выход гель 
фракции при различных условиях термообработки 
наиболее высокий выход гель фракции демонстрирует 
пленка состава ХТ:ПОЗ (80:20). В зависимости от условий 

𝛼𝛼 =  𝑚𝑚−𝑚𝑚0
𝑚𝑚0

  

Гель % =
𝑚𝑚сух.отм

𝑚𝑚синт
∙ 100% 
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термообработки выход гель фракции пленок ХТ:ПОЗ (80:20) 
составляет в среднем 52±5%, а максимальный его выход 
составляет 76±7% при времени термосшивания 4 ч и 
температуре 100°С. Для всех остальных составов пленок 
ХТ:ПОЗ максимальный выход гель фракции при темпе-
ратуре 100°С не превышает 32±1%, а при температуре 110°С 
– 24,0±0,7%. Таким образом, установлено, что с увеличением 
времени и температуры термообработки снижается 
образование гель фракции. Вероятно, это вызвано тем, что 
в системе начинают доминировать процессы деструкции, 
приводящие к распаду полимерной сетки. Наиболее 
оптимальными условиями термообработки пленок были 
выбраны: температура 100°С и время 4 ч, состав пленки 
ХТ:ПОЗ (80:20).

Степень набухания – одна из основных характеристик 
сшитых полимерных систем, показывающая предел 
поглощения жидкости поперечно-сшитыми сетчатыми 
структурами. На рисунке 2 представлены показатели 
максимальной степени набухания для сшитых пленок на 
основе чистого ХТ и смеси ХТ:ПОЗ в зависимости от 
температуры сшивания образцов. 

Рисунок 1 – Выход гель фракции (%) в зависимости от времени термической обработки и состава пленок на основе 
ХТ:ПОЗ,  (А) при 100 °С; (В) при 110 °С

Рисунок 2 – Влияние температуры термообработки на 
равновесную степень набухания сшитых плёнок ХТ и 

ХТ:ПОЗ (при времени термосшивания 4 ч)

Высокий предел поглощения жидкости свидетельствует о 
невысокой степени сшивания плёнки. При добавлении в 
смесь поли(2-этил-2-оксазолина), степень набухания 
уменьшается в 4-5 раз. При этом изменение содержания 
поли(2-этил-2-оксазолина) в исходной смеси, незначи-
тельно влияет на изменение степени набухания пленок.

На рисунке 3 представлены данные по влиянию 
времени термической обработки на степень набухания. Из 
рисунка видно, что в исследуемом интервале времени 
термической обработки (4-8 ч) значительного его влияния 
на набухающую способность пленок ХТ:ПОЗ различного 
состава не наблюдается.

Рисунок 3 – Зависимость равновесной степени набухания 
от времени термообработки плёнок на основе ХТ и ХТ:ПОЗ 

(температура сшивания 100°С)

На рисунке 4 приведены данные по скорости 
набухания образцов плёнок, сшитых при 100°С в течение 
4 ч. Показатели степени набухания для пленок из чистого 
хитозана резко возрастают в течение первого часа и 
стабилизируются в промежутке от 1 до 3 ч, после чего 
наблюдалось снижение значений степени набухания из-за 
слабой степени сшивания и механической прочности 
пленки и, как следствие, ее механической деструкции. 

Сшитая пленка на основе чистого ХТ показала 
наиболее высокие значения набухающей способности. 
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Рисунок 4 – Зависимость равновесной степени набухания 
сшитых плёнок ХТ и ХТ:ПОЗ различного состава при 

температуре сшивания 100°С и времени обработки 4 ч

Пленки, содержащие поли(2-этил-2-оксазолин) достигают 
равновесного набухания в течение 40 мин, при этом не 
наблюдается дальнейшего снижения их степени 
набухания. 

Методом ИК-спектроскопии (рисунок 5) была 
охарактеризована структура полученных пленок ХТ:ПОЗ.  
На ИК-спектре сшитой пленки ХТ наблюдаются широкие 
пики в области 3318 см-1 и 1632 см-1, которые могут быть 

Рисунок 5 – ИК-спектры термически сшитых плёнок ХТ:ПОЗ (температура сшивания 100 °С, время 4 ч)

Волновое число (см-1)

П
ро

пу
ск

ан
ие

интерпретированы как колебания аминогруппы. Следует 
отметить что пик при 3318 см-1 перекрывается с валентными 
колебаниями связанного гидроксила.  Полоса поглощения 
при 1419 см-1 связана с колебаниями -CH и –OH групп [24,25]. 
Пик при 1151 см-1 – ассимметричные валентные колебания 
моста -C–O–C, при 1062 см-1 и 1024 см-1 – скелетные 
колебания -C–O, которые являются характеристиками 
структуры полисахарида хитозана [26,27]. 

Наблюдаемые сдвиги на спектрах ХТ:ПОЗ при 3318 см-1 
до 3399 см-1 могут свидетельствовать об образовании 
ковалентной связи между молекулами хитозана по -NH2 
группе и молекулами сшивающего агента N,N’-метилен-
бис-акриламида. Наблюдаемые сдвиги деформационных 
колебаний при 1626 см-1 до 1632 см-1 и 1419 см-1 до 1426 см-1 
могут быть обусловлены образованием водородных  
связей между карбонильными группами молекул ПОЗа и 
гидроксильными и амино группами молекул ХТ, 
соответственно.

Согласно литературным данным ковалентное 
сшивание хитозана осуществляется по следующему 
механизму: инициатор приводит к образованию свобод-
ного радикала на основной цепи хитозана, причем 
макрорадикал может образоваться либо за счет деструк-
ции полимерной цепи, либо за счет отрыва атома водорода 
от функциональных гидроксильных и аминных  
групп  [19,22,23]. 

В данном случае высокая температура инициирует 
образование свободных радикалов макромолекул хитозана 
и N,N’-метилен-бис-акриламида за счет разрыва концевых 
двойных связей. В результате свободный радикал N,N’-
метилен-бис-акриламида взаимодействует с амино – 
группой хитозана, образуя поперечные сшивки. Не 
исключается также сшивание макрорадикалов хитозана 

между собой [23,24]. Некоторые из NH2 – и ОН – групп 
хитозана образуют водородные связи с карбонильной 
группой ПОЗ [21]. 

Таким образом учитывая механизм ковалентного 
сшивания и на основании полученных данных золь-гель 
анализа и ИК-спектроскопии нами предложен механизм 
образования полувзаимопроникающей сетки ХТ:ПОЗ, в 
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которой молекулы хитозана ковалентно связаны  
между собой сшивающим агентом N,N’-метилен-бис-
акриламидом, а молекулы ПОЗ участвуют в образовании 
физически сшитой сетки за счет водородных связей с ХТ 
(рисунок 6). 

4. Заключение 

Методом термического сшивания были получены 
пленки на основе ХТ и ХТ:ПОЗ в различных соотношениях. 
Наибольший выход гель фракции наблюдался у образцов, 
полученных при 100°С в течение 4 ч и концентрации 
сшивающего агента 0,5 моль.%. Набухающая способность 
образцов, снижается с увеличением температуры 
термосшивания от 100 до 110°С. При этом, данная 
зависимость наиболее отчетливо проявляется для составов 
с большим содержанием хитозана.  Степень набухания 
пленок ХТ:ПОЗ не зависит от времени термообработки в 
интервале 4-8 ч. Скорость набухания образцов пленок, 
содержащих ПОЗ, выше по сравнению с пленками из 
чистого хитозана. Пленки на основе хитозана подвергаются 

Рисунок 6 – Механизм образования полувзаимопроникающей сетки ХТ:ПОЗ

механической деструкции при набухании в отсутствии ПОЗ. 
На основании полученных данных, можно сделать вывод, 
что наиболее оптимальными условиями термообработки 
пленок являются: температура 100°С, время 4 ч и состав 
пленки ХТ:ПОЗ (80:20). На основании результатов ИК-
спектроскопии был предложен механизм образования 
полувзаимопроникающей сетки ХТ:ПОЗ в результате 
ковалентного сшивания молекул хитозана и водородных 
связей между функциональными группами ХТ и ПОЗ.
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