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ИНТЕРПОЛИЭЛЕКТРОЛИТНЫЕ КОМПЛЕКСЫ  
НАНОКОМПОЗИТА ХИТОЗАН-СЕРЕБРО С ПЕКТИНОМ  

И ЕГО ПРОИЗВОДНЫМИ И ПОРИСТЫЕ МАТЕРИАЛЫ НА ИХ ОСНОВЕ1

Аннотация. Изучены закономерности формирования и антиоксидантная активность интерполиэлектролитных 
комплексов (ИПЭК) на основе нанокомпозитов хитозан-серебро, пектин-серебро, пектина и окисленного пектина. 
Разработана методика получения пористых материалов на основе ИПЭК и определены параметры, позволяющие ре-
гулировать их структуру и физико-химические свойства. Матрицы на основе ИПЭК характеризуются высокой пори-
стостью (> 95 %) и плотностью (от 15,5 до 28,8 мг/см3). Установлено, что основное влияние на степень деградации по-
ристых материалов в исследуемом временном промежутке (до 7 суток) оказывает качественный состав комплексов 
(тип полианиона в ИПЭК). Образцы на основе окисленного пектина продемонстрировали наилучшую устойчивость 
в модельной среде (фосфатно-солевой буфер Дульбекко), сохранив форму и целостность, при этом средняя потеря 
массы образцов составила 23,4  ±  10,0  %. Полученные пористые материалы на основе ИПЭК могут представлять 
практический интерес для применения в составе раневых покрытий в качестве активного слоя, несущего антибакте-
риальную и антиоксидантную функции.
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INTERPOLYELECTROLYTE COMPLEXES OF CHITOSAN-SILVER NANOCOMPOSITE  
WITH PECTIN AND ITS DERIVATIVES AND POROUS MATERIALS BASED ON THEM

Abstract. The paper studies the regularities of formation and antioxidant activity of interpolyelectrolyte complexes  
(IPECs) based on chitosan-Ag and pectin-Ag nanocomposites, as well as pectin and oxidized pectin. The technique for fabri- 
cating porous IPEC-based materials has been developed, and parameters allowing to regulate their structure and physico-
chemical properties have been determined. IPEC-based matrices are characterized by high porosity (>  95  %) and a den-
sity ranging from 15.5 to 28.8 mg/cm3. It has been established that the qualitative composition of the complexes (the type  
of polyanion in IPECs) has the main effect on the degree of degradation of the porous materials under the studied time  
period (up to 7 days). Samples based on oxidized pectin demonstrated the best stability in a model medium (Dulbecco’s 
phosphate-buffered saline), retaining their shape and integrity, while their average mass loss was 23.4 ± 10.0 %. The obtained 
porous materials based on IPECs may be of practical interest for application in wound dressings as an active layer carrying 
antibacterial and antioxidant functions.
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Введение. Одной из важных задач современного материаловедения является разработка но-
вых эффективных и безопасных полимерных материалов для медицины. Несмотря на совершен-
ствование хирургических приемов при проведении оперативных вмешательств и использова-
ние современных фармакологических средств, частота осложнений, вызванных специфической  
или неспецифической раневой инфекцией, остается достаточно высокой. Согласно современным 
тенденциям лечение хронических ран должно быть максимально атравматичным, при этом дол- 
жен соблюдаться принцип заживления ран во влажной среде и система DIME: D (Devitalized 
tissue) – удаление нежизнеспособных, в том числе некротизированных тканей; I (Infection) – по-
давление инфекции; M (Moisture) – контроль уровня влажности (раневой экссудации); E (Edge) – 
стимуляция репаративных процессов и/или эпителизации [1]. 

Перспективными ранозаживляющими материалами, которые способны удовлетворять всем 
этим критериям, могут быть композиции на основе смесей биополимеров, в том числе их ин-
терполиэлектролитные комплексы (ИПЭК). В последние годы большое внимание уделяется  
созданию ИПЭК на основе полисахаридов и их производных, белков, нуклеиновых кислот,  
что обусловлено высоким потенциалом их практического применения в качестве носителей био-
логически активных веществ и генетического материала благодаря тому, что они обладают био-
совместимостью, биодеградируемостью и собственной биологической активностью [2–5]. При 
незначительных изменениях внешних параметров (рН, ионная сила растворов, температура  
и др.) может происходить фазовый переход таких комплексов, что позволяет относить их к так 
называемым умным (smart) полимерным системам [6–9]. В настоящее время ИПЭК активно ис-
следуются для применения в тканевой инженерии [10, 11], в качестве систем доставки лекарств 
[12, 13] и раневых покрытий [14–16]. Например, гидрогелевые пленки хитозан/гепарин натрия 
проявляют высокую прочность на растяжение и водопоглощающую способность, высокую ан-
тибактериальную активность in vitro в отношении E. coli в диапазоне рН от 4 до 9 или при об-
разовании координационных комплексов с металлами (Ag+, Zn2+, Ca2+, Cu2+, Fe3+), значительно 
ускоряют процессы заживления ран in vivo на 30–41 % к 21-му дню и обладают способностью  
к самовосстановлению [14]. Продемонстрирована возможность cоздания полиэлектролитного 
комплекса хитозан/хондротинсульфат in situ и доказана его хорошая гемо- и цитосовместимость, 
высокая антибактериальная активность в отношении как грамположительных, так и грамотри-
цательных бактерий, что способствует заживлению ран, стимулируя рост фибробластов, и дела-
ет этот комплекс перспективным материалом для ранозаживляющих покрытий [15].

Для применения пористых материалов на основе ИПЭК в составе раневых покрытий для со- 
здания влажной раневой среды и/или в качестве носителей биологически активных веществ, 
обеспечивающих их пролонгированное высвобождение, они должны быть устойчивы в среде раны. 
Повреждение кожи часто приводит к локальной потере рогового слоя, что, в свою очередь, на-
рушает барьерную функцию кожи. Кровотечение помимо разрушения нескольких слоев дермы 
обнажает внутренние ткани и интерстициальную жидкость с pH ~7,4, изменяя естественную 
кислую среду кожи (pH 4,0–6,0) [17]. По мере того как рана прогрессирует в сторону зажив-
ления, pH становится  нейтральным, а потом слабокислым [18]. Среда острых ран имеет при-
близительно нейтральный pH, и во время острого заживления раны падению pH способствуют  
различные факторы, включая гипоксию и повышенную выработку молочной кислоты [17].  
рН среды хронических ран находится в диапазоне от 7,15 до 9,25 [19], при этом чем выше рН раны, 
тем медленнее скорость ее заживления [17, 20].

В связи с этим цель данной работы заключалась в получении пористых материалов на основе 
ИПЭК нанокомпозитов полисахарид-Ag (хитозан-Ag (Хит-Ag), пектин-Ag (Пект-Ag)), пектина 
и его окисленной формы, изучении их морфологических и физико-химических характеристик, 
антиоксидантной активности, а также исследовании деградации полученных материалов в рас-
творе, моделирующем среду хронических ран.
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Материалы и методы. Для формирования ИПЭК использовали предварительно синтезиро-
ванные нанокомпозиты Хит-Ag (на основе хитозана с молекулярной массой 30 кДа и степенью 
деацетилирования 85  %, Glentham Life Sciences, Великобритания) при массовом соотношении 
хитозан : AgNO3, равным 10 : 1 [21] и Пект-Ag (на основе пектина марки Classic с молекулярной 
массой 89 кДа и степенью этерификации 38 %, Herbstreith and Fox, Германия) при массовом соот-
ношении пектин : AgNO3, равном 25 : 1 [22]. Для введения дополнительных альдегидных групп 
в макромолекулы пектина использовали стандартную методику окисления периодатом натрия 
с небольшими модификациями [23, 24]. Для получения окисленного пектина к 100 мл раство-
ра пектина (марки Classic) в ацетатном буфере (10 мг/мл) добавляли 1,832 г периодата натрия 
(мольное соотношение галактуроновая кислота : периодат натрия составляло 1 : 2) и оставляли 
при перемешивании на магнитной мешалке в темноте при комнатной температуре в течение 1 ч, 
затем добавляли 0,4 мл этиленгликоля и перемешивали в течение 1 ч, далее реакционную смесь 
очищали диализом (целлюлозные диализные трубки, размер пор 14 кДа, Sigma D9527-100FT) 
против воды в течение суток. 

При изучении закономерностей формирования ИПЭК в качестве поликатиона использовали 
нанокомпозит Хит-Ag (концентрация (Хит) = 1 мг/мл, концентрация (Ag) = 63,4 мкг/мл), а поли-
аниона – пектин (концентрация (Пект) = 1 мг/мл, 2,7 ммоль альдегидных групп на 1 г пектина),  
окисленный пектин (Пект-Ox, 1 мг/мл, 8 ммоль альдегидных групп на 1 г пектина) и наноком-
позит Пект-Ag (концентрация (Пект)  =  1 мг/мл, концентрация (Ag)  =  25,4 мкг/мл). Для этого  
с использованием автоматического титратора MPT-2 (Malvern, Великобритания) к раствору по-
ликатиона добавляли раствор полианиона в различных объемных соотношениях (от 0,1 до 3,0)  
и в непрерывном режиме измеряли дзета-потенциал системы в капиллярной одноразовой ячейке 
DTS1070 (Malvern, Великобритания). 

Спектры поглощения записывали на спектрофлуориметре СМ 2203 (Solar, Беларусь) в квар-
цевой кювете (длина оптического пути – 1 см) при λ  =  200–800 нм. Все образцы комплексов 
и исходных нанокомпозитов предварительно разбавляли водой в шесть раз. С использованием 
программного обеспечения OriginPro рассчитывали площадь пика поверхностного плазмонно-
го резонанса (ППР) исходных нанокомпозитов Хит-Ag и Пект-Ag в различных концентрациях 
и строили калибровочные кривые. Полученные комплексы центрифугировали (6  000 об/мин,  
3 мин), отделяли супернатант и снимали спектр его поглощения. Количество связанного в ком-
плекс серебра рассчитывали по формуле (1):
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где А – количество связанного в комплекс серебра, %; Sr – площадь пика ППР в супернатанте 
после центрифугирования, нм2; St – рассчитанная с использованием калибровочных кривых пло-
щадь пика ППР образцов, нм2.

Восстанавливающую активность полученных ИПЭК и исходных компонентов определяли 
методом Фолина–Чокальтеу. Коммерчески доступный реактив Фолина–Чокальтеу разбавляли 
водой в 10 раз. К 120 мкл исследуемого образца определенной концентрации (исходный раствор, 
1 мг/мл) добавляли 600 мкл разбавленного реактива Фолина–Чокальтеу. Через 3 мин к смеси до-
бавляли 480 мкл 7,5 % Na2CO3 и выдерживали ее 1 ч в темноте, а затем спектрофотометриче-
ски измеряли поглощение при λ = 765 нм в кювете с длиной оптического пути 1 см. В качестве 
стандарта при расчете восстанавливающей активности исходных полимеров и нанокомпозитов  
был выбран классический мощный антиоксидант – галловая кислота (ГК), для которой была по-
строена калибровочная кривая зависимости поглощения (D) реакционной смеси галловой кисло-
ты при 765 нм от ее концентрации С (0,01–0,15 мг/мл) в исходном растворе (D = 10,097 · C – 0,0138). 
Результаты измерений представлены в виде массы (в мкг) галловой кислоты, эквивалентной  
по активности 1 мг исследуемого образца.

Антирадикальную активность нанокомпозитов определяли спектрофотометрически по умень-
шению интенсивности поглощения катион-радикалов ABTS•+ (2,2′-азино-бис(3-этилбензти-азо-
лино-6-сульфоновая кислота). Для получения исходного раствора ABTS •+ 7 мМ водный раствор 
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ABTS смешивали с персульфатом калия (6,6 мг на 10 мл) и разбавляли в ~80–100 раз, чтобы 
оптическая плотность рабочего раствора при 734 нм составляла около ~0,70 ± 0,03. Далее к 1 мл 
рабочего раствора ABTS•+ добавляли 100 мкл образца (0,05–3 мг/мл). В качестве контроля исполь-
зовали 100 мкл дистиллированной воды. Поглощение раствора (при 734 нм) регистрировали че-
рез 6 мин после смешивания. Степень ингибирования радикала рассчитывали по уравнению (2).  
Методом линейного регрессионного анализа оценивали ингибирующую эффективность IC50  
исследуемых образцов, которую определяли как концентрацию анализируемого соединения, 
при которой количество катион-радикала ABTS•+ уменьшается в два раза.
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где I – ингибирование радикала, %; Dконтр – поглощение реакционной смеси с водой; Dобр – по-
глощение реакционной смеси с образцом.

Для формирования пористых материалов на основе ИПЭК предварительно готовили водные 
растворы реагентов Хит-Ag, Пект-Ag, Пект и Пект-Ox с концентрацией по полимеру 15 мг/мл. 
Для концентрирования нанокомпозита Пект-Ag с исходной концентрацией 7,5 мг/мл использо-
вали роторный испаритель (50 °С). Раствор полианиона по каплям добавляли к раствору Хит-Ag 
при интенсивном перемешивании на магнитной мешалке и оставляли на 1 ч при перемешива-
нии. Объемное соотношение поликатион : полианион (ПК : ПА) при получении положительно, 
нейтрально и отрицательно заряженных ИПЭК составляло 1 : 0,7, 1 : 1,2 и 1 : 2 (Хит-Ag : Пект-Ag); 
1 : 1, 1 : 1,8, 1 : 3 (Хит-Ag : Пект); 1 : 0,8, 1 : 1,3, 1 : 1,9 (Хит-Ag : Пект-Ox) соответственно. По-
лученные ИПЭК разливали в 35-миллиметровые пластиковые чашки Петри (по 4 мл), замора-
живали при –18 °С (24 ч) и высушивали на лиофильной сушилке Freezone 1.0 (Labconco, США)  
при –50,0 °С и 4,0 Па в течение 16 ч. После лиофильной сушки полученные пористые материалы 
в течение 3 суток хранили в эксикаторе, а затем – в закрытых сосудах при комнатной температу-
ре в защищенном от солнечного света месте.

Морфологию пористых материалов изучали с помощью сканирующей электронной микро-
скопии (СЭМ) на приборе JCM-6000Plus (JEOL, Япония). Напыление – платина (30 с), ускоряющее 
напряжение – 15 кВ, режим высокого вакуума, увеличение ×50. Получали микрофотографии по-
верхности (сверху и снизу) и среза (на разрыв) материалов.

Для полученных образцов были оценены пористость (P), плотность (D), влагоудержание (η) 
и степень набухания (W). 

Пористость и плотность образцов были определены методом замещения жидкостью. Для 
этого фрагмент образца с определенной массой погружали в 2 мл этанола (V1). Через 5 мин из-
меряли общий объем этанола и пропитанного им скаффолда (V2). Затем фрагмент удаляли из 
раствора и измеряли объем оставшегося этанола (V3).

Плотность и пористость рассчитывали по формулам (3) и (4):

	 2 3
,

( )
mD

V V
=

− 	
(3)

	

1 3

2 3

( ) 100,
( )
V VP
V V

−
=

− 	
(4)

где m – масса образца, г (мг); V1 – исходный объем спирта, мл; V2 – объем спирта с образцом, мл; 
V3 – объем спирта после извлечения образца, мл.

Влагоудержание и степень набухания пористых материалов определяли весовым методом. 
Для определения влагоудержания предварительно взвешенные образцы (m0) погружали в чашки 
Петри (d = 35 мм), содержащие 3 мл дистиллированной воды. Спустя 1 ч образцы извлекали, 
удаляли излишки влаги помещением на фильтр Шотта на 5 мин и сразу же определяли их массу 
(m1). При определении степени набухания образец, выдержанный 1 ч в 3 мл дистиллированной 
воды, сушился путем промокания на фильтровальной бумаге до тех пор, пока образец не пере-
ставал отдавать влагу, с последующим его взвешиванием (m2).
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Влагоудержание (W) и степень набухания (η) рассчитывали по формулам (5) и (6):

	
1 0

0

( )100,m mW
m
−

=
	

(5)

где m0 – масса исходного образца, мг, m1 – масса образца после удаления избытка влаги, мг;

	
2 0

0

( )100,m m
m
−

η =
	

(6)

где m0 – масса исходного образца, мг; m2 – масса образца после набухания, мг. 
ИК-спектры лиофильно высушенных образцов записывали на ИК-Фурье-спектрометре Tensor 37 

(Bruker, Германия) в диапазоне частот 4 000–400 см–1. Образцы для исследования (1–3 мг) гото-
вили в таблетках с KBr.

Деградацию пористых матриц на основе ИПЭК изучали in vitro в фосфатно-солевом буфере 
Дульбекко (рН 7,4) при температуре 36,5 ± 0,5 °C в течение 7 суток. Пробирки с буферным рас-
твором термостатировали на водяной бане при температуре 36,5 ± 0,5 °C. Навеску скаффолда 
определенной массы (14 ± 2 мг) помещали в пробирку, содержащую 10 мл буфера, а затем через 
определенные промежутки времени (1 ч, 1, 2, 5 или 7 суток) образец извлекали, излишки раство-
ра удаляли фильтровальной бумагой, высушивали при 50–60 °C и повторно взвешивали. Сте-
пень деградации определяли по формуле (7):

	
2

1
СД (1 )100,m

m
= −  

	
(7)

где СД – степень деградации (%), m1 – исходная навеска образца (мг), m2 – навеска образца после 
высушивания (мг).

Результаты и их обсуждение. Закономерности формирования ИПЭК изучали с помощью блока 
титрования MPT-2, который позволяет проводить длительные измерения зависимости дзета-по-
тенциала от соотношения реагентов в автоматическом режиме. При взаимодействии хитозана 
(поликатион) с полианионами (пектин и его производные) формируются ИПЭК за счет электро-
статических взаимодействий между их ионизированными аминогруппами (NH3

+) и карбокси-
группами (COO–) соответственно. Полученный ИПЭК может быть также дополнительно стаби-
лизирован гидрофобными и ван-дер-ваальсовыми взаимодействиями, а также водородными 
связями между различными группами в полимер-полимерных комплексах. При взаимодействии 
аминогрупп хитозана с альдегидными группами окисленного пектина будут образовываться 
имины (основания Шиффа). Наличие дополнительной ковалентной связи между макромолеку-
лами пектина и хитозана в ИПЭК будет способствовать увеличению устойчивости материалов  
на их основе в растворах с высокой ионной силой. 

Средняя величина ζ-потенциала исходного нанокомпозита Хит-Ag составляла +44 мВ.  
При взаимодействии с нанокомпозитом Пект-Ag значение ζ-потенциала частиц в реакционной 
смеси постепенно уменьшалось (рис. 1, a), что объясняется электростатическим взаимодействием 
между противоположно заряженными компонентами. Изоэлектрическая точка (дзета-потенци-
ал 0 мВ) регистрировалась при объемном соотношении Пект-Ag  : Хит-Ag = 1,11 (см. рис. 1, a).  
При взаимодействии с пектином значение ζ-потенциала частиц в смеси также, как и в случае  
с Пект-Ag, уменьшалось (см. рис. 1, a). Изоэлектрическая точка наблюдается при объемном отно-
шении Пект : Хит-Ag = 1,69, что соответствует мольному соотношению NH2 : СHO = 3,2. В про-
цессе взаимодействия нанокомпозита Хит-Ag с окисленным пектином значение ζ-потенциала 
частиц в смеси, как и в предыдущих опытах, снижалось постепенно, при этом изоэлектрическая 
точка была достигнута при Пект-Ox : Хит-Ag = 1,18, что соответствует мольному соотношению 
NH2 : СHO = 0,75 (см. рис. 1, a). 

При формировании ИПЭК также оценивали долю серебра, связанного в комплекс. При вза-
имодействии нанокомпозитов Хит-Ag и Пект-Ag наблюдался локальный максимум связыва-
ния серебра в ИПЭК при объемных соотношениях Пект-Ag : Хит-Ag = 1,1–1,5. Доля связанного  
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серебра при этом составляла более 95 %, а затем постепенно снижалась до ~55 % при увеличе-
нии соотношения компонентов в реакционной смеси до 2 (рис. 1, b). При взаимодействии на-
нокомпозита Хит-Ag с пектином доля связанного в ИПЭК серебра составляла более 90 % при  
объемном соотношении Пект : Хит-Ag ≥ 1,6 (см. рис. 1, b). Взаимодействие нанокомпозита Хит-Ag  
с Пект-Ox при соотношениях в реакционной смеси Пект-Ox  : Хит-Ag от 0,1 до 1,2 приводило  
к незначительному связыванию серебра в ИПЭК (15–30 %) (см. рис. 1, b). Однако при дальнейшем 
увеличении содержания окисленного пектина (Пект-Ox : Хит-Ag = 1,4–1,6) наблюдалось резкое 
увеличение эффективности связывания наночастиц серебра в ИПЭК (> 95 %). При высоких соот-
ношениях Пект-Ox : Хит-Ag (1,8–1,9) доля связанного серебра снижалась до 37 % (см. рис. 1, b).

Принимая во внимание результаты титрования, для получения пористых матриц на основе 
ИПЭК были выбраны по три соотношения компонентов для каждой композиции: с дзета-потен-
циалом около +30, 0 и –30 мВ (табл. 1). Установлено, что значение дзета-потенциала комплексов  
после очистки значительно не изменялось либо возрастало по абсолютному значению, что под-
тверждает образование стабильных ИПЭК за счет кооперативного электростатического взаимо-
действия между полиэлектролитами, а также ковалентной связи между аминогруппой полика-
тиона и альдегидной группой полианиона. Следует отметить, что избыточное содержание поли-
аниона в реакционной смеси приводит к перезарядке всех видов комплексов от +44 до –30 мВ, 
сохраняющейся после очистки комплексов (методом декантации с последующим редисперги-
рованием в воде) от избытка реагентов, что может свидетельствовать об образовании оболочек 
пектина и его производных на поверхности комплекса. 

При изучении восстанавливающей активности компонентов, используемых для формирова-
ния ИПЭК, было установлено, что нанокомпозит Хит-Ag обладает в 3,6 раза большей актив-
ностью, чем исходный хитозан (см. табл. 1), что свидетельствует о значительном увеличении 
восстанавливающей активности хитозана после модификации наночастицами серебра. Пектин, 
окисленный пектин и нанокомпозит Пект-Ag обладают слабовыраженной восстанавливающей 
активностью: ~2–3  мкг-экв ГК/мг (см. табл. 1). Восстанавливающая активность полученных 
ИПЭК была ниже в 1,4–2,6 раза в зависимости от объемного соотношения реагентов по сравне-
нию с величиной для исходного нанокомпозита Хит-Ag, что объясняется снижением доли ак-
тивного компонента Хит-Ag в комплексе в 1,3–2 раза. Среди полученных образцов наибольшей 
восстанавливающей активностью (более 21 мкг-экв ГК/мг) обладали ИПЭК Хит-Ag / Пект–и все 
образцы на основе окисленного пектина (см. табл. 1).

Кривые ингибирования ABTS-радикала в зависимости от концентрации ИПЭК в реакци-
онной смеси представлены на рис. 2. Пектин и окисленный пектин в концентрации 20 мг/мл  
не проявляют антирадикальных свойств (ингибирование радикала до ~8 %). В табл. 1 представ-

Рис. 1. Зависимость среднего дзета-потенциала реакционной смеси (a) и доли связанного серебра (b)  
от соотношения компонентов в ИПЭК

Fig. 1. Dependence of the average zeta potential of the reaction mixture (a) and the proportion of the bound silver (b)  
on the ratio of components in IPECs
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лены значения концентрации полумаксимального ингибирования (IC50), которую удобно использо-
вать для сравнения антиоксидантной активности ИПЭК и нанокомпозитов. В ходе анализа было  
установлено, что антирадикальная активность комплексов Хит-Ag / Пект-Ag0 и Хит-Ag / Пект-Ag–  
была сопоставима с  исходным нанокомпозитом Хит-Ag – величина IC50 составила 0,49; 0,47  
и 0,33 мг/мл соответственно (см. табл. 1). Для остальных ИПЭК активность снижалась по срав-
нению с исходным нанокомпозитом Хит-Ag в 2,1–7,4 раза.

Т а б л и ц а  1.  Номенклатура образцов и антиоксидантная активность ИПЭК и исходных компонентов

T a b l e  1.  Nomenclature of samples and antioxidant activity of IPECs and initial components

Образец Соотношение 
Полианион : Хит-Ag Обозначение ИПЭК Восстанавливающая  

активность, мкг-экв ГК/мг IC50 (по ABTS), мг/мл

Хит-Ag / Пект-Ag 0,7 Хит-Ag / Пект-Ag+ 11,5 ± 0,2 0,68
1,2 Хит-Ag / Пект-Ag0 13,8 ± 0,1 0,49
2,0 Хит-Ag / Пект-Ag– 18,4 ± 0,1 0,47

Хит-Ag / Пект 1,0 Хит-Ag / Пект+ 17,0 ± 0,1 0,95
1,8 Хит-Ag / Пект0 16,2 ± 0,1 2,01
3,0 Хит-Ag / Пект– 21,5 ± 0,2 2,45

Хит-Ag / Пект-Ox 0,8 Хит-Ag / Пект-Ox+ 21,5 ± 0,4 0,79
1,3 Хит-Ag / Пект-Ox0 21,2 ± 0,1 1,33
1,9 Хит-Ag / Пект-Ox– 22,1 ± 0,1 0,75

Хитозан – – 8,4 ± 1,4 6,89
Пектин – – 2,9 ± 0,6 > 20,00
Пект-Ox – – 3,1 ± 0,2 > 20,00
Пект-Ag – – 2,1 ± 0,2 1,24
Хит-Ag – – 30,3 ± 0,4 0,33

Практический интерес для применения в медицине представляют трехмерные структури-
рованные пористые или волокнистые матрицы на основе полисахаридов и их функциональных 
производных. Такие материалы могут применяться в качестве ранозаживляющих покрытий или 
быть одним из их компонентов, так как способны ускорять процессы заживления ран и улучшать 
результаты лечения за счет создания оптимальной среды для роста новых тканей, а также могут 
обеспечивать механический каркас для новых клеток. В настоящее время существует огромное 
количество технологий, позволяющих получать такие пористые матрицы нужных форм, разме-
ра и состава (электроформование, фазовое разделение, лиофилизация, газовое вспенивание, вы-
щелачивание, 3D-печать и др.) [25–27].

Для получения пористых матриц ИПЭК был выбран метод лиофильной сушки, основан-
ной на сублимации льда при пониженном давлении из предварительно замороженного образца 

Рис. 2. Зависимость ингибирования радикала ABTS при взаимодействии с ИПЭК Хит-Ag / Пект-Ag (a),  
Хит-Ag / Пект (b), Хит-Ag / Пект-Ох (c) от концентрации ИПЭК

Fig. 2. Dependence of the inhibition of the ABTS radical upon interaction with Chit-Ag / Pect-Ag (a), Chit-Ag / Pect (b), 
Chit-Ag / Pect-Ох (c) on the concentration of IPECs
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ИПЭК, что приводит к образованию пористой структуры. Как видно на рис. 3, для материалов  
на основе положительно заряженных ИПЭК, а также Хит-Ag / Пект-Ox0 характерна неоднородная 
структура и склонность к образованию «корки» на поверхности, что может быть обусловлено 
неравномерной степенью сшивания образцов, низкой когезией между компонентами, а также на-
личием избытка серебра, делающего образцы более хрупкими. Образцы с наиболее однородной 
структурой были получены на основе ИПЭК Хит-Ag / Пект–, Хит-Ag / Пект-Ox– и Хит-Ag / Пект-Ox0. 

Микроструктура полученных на основе ИПЭК образцов (форма и размер пор, их полидис-
персность и т. д.) оценивалась с помощью метода СЭМ. Установлено, что при высоком содержа-
нии серебра в ИПЭК, когда в качестве полианиона выступает нанокомпозит Пект-Ag и/или в ре-
акционной смеси имеется избыток нанокомпозита Хит-Ag, наблюдается формирование пористых 
губчатых структур с чешуйчатообразными перегородками и закрытыми порами на поверхности. 
Среди полученных материалов Хит-Ag / Пект–, Хит-Ag / Пект-Ox0 и Хит-Ag / Пект-Ox– характе-
ризуются наиболее равномерной однородной пористой структурой как на поверхности образца, 
так и в срезе (рис. 4).

Физико-химические характеристики (плотность, пористость, влагоудержание и влагонабу-
хание) полученных пористых материалов на основе нанокомпозита Хит-Ag с пектином и его 
производными представлены в табл. 2. Так, наибольшей плотностью обладают образцы на ос-
нове окисленного пектина – 22–29 мг/см3, а наибольшей пористостью – образцы на основе на-
нокомпозита Пект-Ag – 97–98 %. Влагонабухание – это процесс поглощения воды материалом, 
приводящий к его набуханию и увеличению объема, который зависит от гидрофильности по-
лимеров, структуры пор и химического состава, в то время как влагоудержание – это способ-
ность материала удерживать поглощенную влагу в течение определенного времени, связанная 
с устойчивостью структуры. Влагоудержание образцов увеличивается с ростом доли поли- 
анионного компонента (исключение – Хит-Ag / Пект-Ox0) и находится в диапазоне от 537,7 ± 5,6  
до 888,0 ± 9,0 % в зависимости от состава ИПЭК. Степень набухания полученных образцов колеб- 
лется от 1 457,2 ± 132,4 до 3 453,0 ± 206,2 %, при этом материалы на основе окисленного пектина 
обладают наименьшей степенью набухания (см. табл. 2).

ИК-спектры пористых материалов на основе ИПЭК и исходных компонентов представле-
ны на рис. 5. Характеристические пики, относящиеся к колебаниям аминогрупп нанокомпози-
та Хит-Ag (1 639 и 1 564 см–1), ослабевают, смещаются в коротковолновую область (до ~1 619  
и ~1 536 см–1) и перекрываются в спектрах ИПЭК. Характеристический пик пектина, относящий-
ся к колебаниям С–ОН в карбоксильной группе (1 411–1 416 см–1), также значительно ослабевает 

Рис. 3. Фотографии поверхности материалов  
на основе положительно (a, d, g), нейтрально  
(b, e, h) и отрицательно (c, f, k) заряженных  

ИПЭК Хит-Ag / Пект-Ag (a–c),  
Хит-Ag / Пект (d–f ), Хит-Ag / Пект-Ox (g–k)

Fig. 3. Photographs of the surface of materials based 
on positively (a, d, g), neutrally (b, e, h)  
and negatively (c, f, k) charged IPECs  

Chit-Ag / Pect-Ag (a–c), Chit-Ag / Pect (d–f ),  
Chit-Ag / Pect-Ox (g–k)
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в спектрах ИПЭК. Наблюдаемые изменения в ИК-спектрах ИПЭК по сравнению с исходными 
компонентами подтверждают образование кооперативных электростатических связей между 
аминогруппами хитозана и карбоксильными группами пектина при формировании комплекса. 
Следует отметить, что полоса при 1 745‒1 740 см‒1, относящаяся к С=О-группам пектинов, также 
становится менее интенсивной в материалах на основе ИПЭК по сравнению с пектином и его про- 
изводными, что свидетельствует о дополнительном ковалентном взаимодействии аминогрупп 
хитозана и альдегидных групп пектина с образованием оснований Шиффа.

Т а б л и ц а  2.  Физико-химические характеристики материалов на основе ИПЭК

T a b l e  2.  Physicochemical characteristics of materials based on IPECs

Образец Плотность (D), мг/см3 Пористость
(P), % Влагоудержание (W), % Степень

набухания (η), %

Хит-Ag / Пект-Ag+ 18,1 ± 0,6 98,3 ± 0,6 537,7 ± 5,6 3 453,0 ± 206,2
Хит-Ag / Пект-Ag0 20,9 ± 1,7 97,8 ± 0,8 582,7 ± 32,7 3 012,5 ± 104,2
Хит-Ag / Пект-Ag– 15,5 ± 0,7 98,2 ± 0,9 667,7 ± 15,3 2 061,5 ± 71,9
Хит-Ag / Пект+ 18,0 ± 2,3 95,0 ± 0,6 646,0 ± 8,2 2 552,0 ± 288,2
Хит-Ag / Пект0 17,7 ± 0,3 97,3 ± 0,9 720,5 ± 14,3 3 018,1 ± 198,2
Хит-Ag / Пект– 19,3 ± 0,3 96,4 ± 0,4 888,0 ± 9,0 3 224,9 ± 295,4
Хит-Ag / Пект-Ox+ 22,4 ± 1,6 95,0 ± 0,6 705,0 ± 2,7 1 997,3 ± 197,7
Хит-Ag / Пект-Ox0 23,6 ± 2,3 98,1 ± 0,7 580,2 ± 20,0 2 005,9 ± 142,3
Хит-Ag / Пект-Ox– 28,8 ± 2,6 96,4 ± 0,6 782,8 ± 17,4 1 457,2 ± 132,4

Рис. 4. СЭМ-изображения поверхности материалов на основе ИПЭК

Fig. 4. SEM images of the surface of materials based on IPECs
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Деградацию полученных пористых материалов изучали in vitro в фосфатно-солевом буфере 
Дульбекко (рН 7,4), моделирующем среду хронических ран [28]. Установлено, что степень дегра-
дации образцов в значительной степени зависела от типа полианиона, входящего в состав ИПЭК 
(рис. 6). Так, степень деградации образцов на основе нанокомпозита Пект-Ag не зависела от со-
отношения полианион : поликатион и времени выдерживания и составляла 39,9 ± 5,7 % во всем 
исследуемом временном промежутке (рис. 6, а).

Рис. 5. ИК-спектры пористых материалов на основе ИПЭК Хит-Ag / Пект-Ag0 (1), Хит-Ag / Пект0 (2),  
Хит-Ag / Пект-Ox0 (3) и их компонентов (Хит-Ag (5), Пект-Ag (4), Пект-Ox (6), Пект (7))

Fig. 5. IR spectra of porous materials based on Chit-Ag / Pect-Ag0 (1), Chit-Ag / Pect0 (2),  
Chit-Ag / Pect-Ox0 (3) IPECs and their components (Chit-Ag (5), Pect-Ag (4), Pect-Ox (6), Pect (7))

Рис. 6. Деградация пористых материалов  
на основе ИПЭК Хит-Ag / Пект-Ag (a),  
Хит-Ag / Пект (b), Хит-Ag / Пект-Ox (c)

Fig. 6. Degradation of porous materials based  
on IPEC Chit-Ag / Pect-Ag (a), Chit-Ag / Pect (b),  

Chit-Ag / Pect-Ox (c)
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При использовании пектина в качестве полианиона образец на основе положительно за-
ряженного ИПЭК Хит-Ag  / Пект+ был стабилен в течение первого часа (степень деструкции – 
7,1  ±  0,3 %), однако при дальнейшем выдерживании в буфере степень его деструкции значи-
тельно увеличивалась (до 63,6 ± 9,5 %) и становилась сопоставима со значениями для образцов  
на основе отрицательно и нейтрально заряженных ИПЭК Хит-Ag / Пект0 и Хит-Ag / Пект– (сте-
пень деструкции – 66,3 ± 6,3 %) (рис. 6, b).

Образцы на основе Пект-Ox продемонстрировали наилучшую устойчивость в модельной 
среде, сохранив форму и целостность при выдерживании в буфере, при этом средняя потеря мас-
сы образцов составила 23,4 ± 10,0 % (рис. 6, c). Таким образом, пористые материалы на основе 
ИПЭК Хит-Ag  / Пект-Ox благодаря их высокой устойчивости в модельной среде хронических 
ран, высокой степени набухания (~1 460–2 000 %) и влагоудерживающей способности (~580–780 %) 
являются оптимальным вариантом в тех случаях, когда требуется максимальное сохранение 
структуры материала в течение длительного времени.

Заключение. Проведено комплексное исследование закономерностей формирования сереб- 
росодержащих ИПЭК, в которые в качестве поликатионного компонента входит нанокомпозит 
хитозан-Ag, а полианионного – пектин, окисленный пектин или нанокомпозит пектин-Ag. По-
казано, что, варьируя соотношения реагентов, можно формировать ИПЭК с регулируемой вели-
чиной дзета-потенциала. Методом ИК-спектроскопии доказано, что формируемые ИПЭК ста-
билизированы как за счет электростатического взаимодействия между аминогруппами хитоза-
на и карбоксильными группами пектина, так и за счет ковалентной связи аминогрупп хитозана  
с альдегидными группами пектина и его производных. Анализ антиоксидантных свойств ИПЭК 
показал, что наибольшей восстанавливающей активностью (> 21 мкг-экв ГК/мг) обладали об-
разцы на основе окисленного пектина и ИПЭК Хит-Ag / Пект–. Максимальную антирадикаль- 
ную активность, сопоставимую с исходным нанокомпозитом Хит-Ag, показали комплексы  
Хит-Ag / Пект-Ag0 и Хит-Ag / Пект-Ag–. Методом сублимационной сушки получены высокопористые 
материалы (пористость > 95 %) на основе ИПЭК и определены параметры, позволяющие регули-
ровать их структуру и физико-химические свойства. Изучена устойчивость пористых материа-
лов ИПЭК в растворе, моделирующем среду хронических ран, показано, что основное влияние  
на степень их деградации оказывает тип полианиона в ИПЭК. Орпеделено, что наиболее устой-
чивы в модельной среде материалы на основе окисленного пектина, которые через 7 суток вы-
держивания сохраняют свою форму и целостность, а средняя потеря массы образцов составляет 
23,4 ± 10,0 %. Таким образом, полученные пористые материалы на основе серебросодержащих 
ИПЭК могут представлять практический интерес для применения в составе раневых покрытий  
в качестве активного слоя, несущего антибактериальную и антиоксидантную функции.
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