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Аннотация. Исследовано получение реакционноспособных производных декстрана посредством 

последовательного периодатного окисления и взаимодействия образующегося декстранполиальдегида 

с гидроксиламином. В качестве полисахаридной основы использован клинический декстран со средней 

молекулярной массой 40 кДа. Показано, что степень окисления определяется прежде всего мольным 

соотношением ангидроглюкозное звено:NaIO4, кислотностью среды, концентрацией окислителя и 

продолжительностью процесса. При изменении соотношения звено декстрана:IO4
- от 1:0,15 до 1:2,0 

содержание окисленных звеньев регулируется в диапазоне 14-84 моль %. Установлено, что 

использование разбавленных растворов окислителя и проведение реакции в темноте ограничивают 

вторичное окисление альдегидных групп и деструкцию макромолекулы. Нуклеофильное 

присоединение гидроксиламина к карбонильным центрам декстранполиальдегида с последующей 

дегидратацией приводит к образованию оксимных фрагментов C=N-OH. При соотношении 

NH2OH:CHO = 2:1, pH 6 и 25 °C степень замещения возрастает от 0,01 до 0,58 моль/моль в интервале 

20–80 мин. Полученные оксимные производные рассматриваются как промежуточные 

функциональные полимеры для последующего восстановления, биоконъюгации и формирования 

композиционных материалов. 

Ключевые слова: декстран; периодатное окисление; декстранполиальдегид; гидроксиламин; 

нуклеофильное присоединение; оксимы; функционализация полисахаридов. 
 

Введение. Функционализация природных 

полисахаридов является одним из наиболее 

востребованных подходов к созданию 

водорастворимых носителей, гидрогелей, 

межфазных модификаторов и 

биодеградируемых матриц. Преимущество 

полисахаридов связано с возобновляемостью 

сырья, наличием большого числа 

гидроксильных групп, возможностью 

регулирования молекулярной массы и 

сравнительно мягкими условиями химической 

модификации. Эти свойства обеспечивают 

применение полисахаридных производных в 

фармацевтике, регенеративной медицине и 

технологии композиционных материалов [1, 2]. 

Декстран представляет собой 

разветвлённый водорастворимый глюкан, 

основная цепь которого сформирована 

преимущественно α-1,6-гликозидными связями. 

Низкая токсичность, биосовместимость и 

https://scholar.google.com/citations?view_op=view_citation&hl=ru&user=0j_VrMIAAAAJ&cstart=20&pagesize=80&citation_for_view=0j_VrMIAAAAJ:RYcK_YlVTxYC
https://scholar.google.com/citations?view_op=view_citation&hl=ru&user=0j_VrMIAAAAJ&cstart=20&pagesize=80&citation_for_view=0j_VrMIAAAAJ:RYcK_YlVTxYC
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доступность образцов с различной 

молекулярной массой определили его 

использование в качестве плазмозамещающего 

полимера и носителя биологически активных 

веществ [3]. Вместе с тем немодифицированный 

декстран содержит главным образом спиртовые 

группы, реакционная способность которых 

недостаточна для быстрого и селективного 

присоединения аминов, пептидов и других 

функциональных соединений в водной среде. 

Периодатное окисление вицинальных 

диольных фрагментов позволяет преобразовать 

часть гидроксильных групп декстрана в 

альдегидные. Образующийся 

декстранполиальдегид (ДПА) сохраняет 

полимерную природу исходного субстрата, но 

приобретает карбонильные центры, способные 

вступать в реакции с N-нуклеофилами [4, 5]. 

Степень введения альдегидных групп можно 

регулировать дозировкой периодата, pH, 

температурой, временем и концентрацией 

реагентов. Поэтому стадия окисления 

определяет не только реакционную способность 

продукта, но также его молекулярные 

параметры, растворимость и пригодность к 

дальнейшему структурированию. 

Гидроксиламин является удобным 

модельным N-нуклеофилом для оценки 

доступности альдегидных групп ДПА. Его 

присоединение к карбонильному атому 

углерода с последующей дегидратацией 

приводит к образованию оксимов. Оксимная 

группа C=N-OH содержит атом азота, может 

быть количественно оценена элементным 

анализом и служит промежуточным звеном для 

получения аминопроизводных. Одновременно 

оксимирование позволяет сравнивать 

реакционную доступность карбонильных 

центров в образцах ДПА различной степени 

окисления. 

Материалы и методы. В качестве 

исходного полисахарида использовали 

клинический декстран в форме препарата 

«Полиглюкин» - 10 %-ный раствор декстрана в 

0,9 %-ном растворе NaCl, средняя молекулярная 

масса 40 кДа. Окислителем служил 

метапериодат натрия NaIO₄ с массовой долей 

основного вещества не менее 98 %. Для 

титриметрического контроля применяли 

стандарт-титры 0,1 н йода и 0,1 н тиосульфата 

натрия. Реакцию оксимирования проводили 

гидроксиламином. Все растворы готовили на 

дистиллированной воде. 

Расходование периодат-иона 

контролировали йодометрическим и 

спектрофотометрическим методами. УФ-

спектры регистрировали на спектрофотометре 

Shimadzu UV-1280 в кварцевых кюветах 

толщиной 1 см в диапазоне 200-500 нм. Для 

периодат-иона использовали максимум 

поглощения при 223 нм и молярный 

коэффициент экстинкции ε₂₂₃= 9651 л·моль-1·см-

1. Содержание альдегидных групп 

дополнительно определяли оксимным методом. 

ИК-спектры записывали на приборе Shimadzu 

IRTracer-100 в таблетках KBr в диапазоне 400-

4000 см-1. Содержание азота в оксимных 

производных определяли на элементном 

анализаторе EuroEA. 

Периодатное окисление проводили в 

склянках тёмного стекла при постоянном 

перемешивании. К 20 мл раствора, содержащего 

355 мг декстрана (2 ммоль ангидроглюкозных 

звеньев), добавляли 20 мл ацетатного буферного 

раствора с заданным pH и раствор NaIO4. 

Мольное соотношение звено декстрана:IO4
- 

варьировали от 1:0,15 до 1:2,0. Основные опыты 

выполняли при 25 °C в темноте в течение 2-6 ч. 

После завершения процесса продукт осаждали 

трёхкратным объёмом ацетона, промывали 75 

%-ным водно-спиртовым раствором до 

отрицательной реакции на IO4
- и IO3

- и сушили 

под вакуумом при 50-60 °C. Выход ДПА 

составлял 75-85 %. 

Для оксимирования 350 мг ДПА с заданным 

содержанием альдегидных групп растворяли в 

15 мл воды и добавляли 2-3-кратный мольный 

избыток гидроксиламина относительно CHO-

групп. Реакцию проводили при pH 4-9, 

температуре 20-30 °C и продолжительности 0,5-

3 ч. Продукт осаждали ацетоном или этанолом, 

промывали этанолом и эфиром и сушили в 

вакууме. Степень замещения γ выражали 

числом оксимных групп на одно 

ангидроглюкозное звено, рассчитанным по 

содержанию азота и количеству исходных 

альдегидных групп.

 
Рисунок 1. Схема периодатного окисления декстрана и последующего образования оксимных групп при 

взаимодействии ДПА с гидроксиламином 
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Результаты и обсуждение. В структурном 

звене декстрана присутствуют вицинальные 

диольные фрагменты, способные образовывать 

циклический эфир периодной кислоты. Его 

распад сопровождается разрывом углерод–

углеродной связи и появлением карбонильных 

групп. При недостатке окислителя преобладают 

звенья, содержащие одну доступную 

альдегидную функцию, тогда как увеличение 

дозировки NaIO4 способствует более глубокому 

превращению и выделению муравьиной 

кислоты. Поэтому расход периодата и 

количество HCOOH дают взаимодополняющую 

информацию о составе окисленных фрагментов. 

 

Результаты изменения состава ДПА при 

варьировании мольного соотношения реагентов 

представлены в таблице 1. При соотношениях 

1:0,15 и 1:0,25 суммарная степень окисления 

составляет соответственно 14 и 18 моль %, а 

доля глубоко окисленных звеньев остаётся 

минимальной. В интервале 1:0,5-1:1,0 

возрастает доля продукта, образование которого 

сопровождается выделением муравьиной 

кислоты. При соотношении 1:2,0 суммарное 

содержание окисленных звеньев достигает 84 

моль %. Таким образом, дозировка NaIO4 

является эффективным инструментом 

регулирования концентрации карбонильных 

центров. 

Таблица 1. 

Влияние мольного соотношения декстран:NaIO4 на степень и глубину окисления 

Декстран: 

IO4
- 

Окисленные 

звенья, моль % 

Моноальдегидные 

звенья, моль % 

Глубоко окисленные 

звенья, моль % 

Эксп. по HCOOH, 

моль % 

1:0,15 14 13 — 1 

1:0,25 18 16 2 2 

1:0,50 27 16 11 11 

1:1,00 52 7 45 45 

1:1,50 64 2 62 62 

1:2,00 84 — 84 84 
 

Кислотность среды существенно изменяет 

как начальную скорость, так и предельную 

глубину окисления. Кинетические кривые 

показывают, что во всех исследованных средах 

наиболее быстрый расход окислителя 

наблюдается в первые 60-100 мин, после чего 

процесс постепенно выходит на плато. 

Максимальная степень превращения 

достигается при pH 4,5. При pH 3,0 предельное 

значение ниже, а в нейтральной и 

слабощелочной средах скорость уменьшается 

ещё сильнее. Наблюдаемая зависимость 

согласуется с изменением форм периодат-иона и 

устойчивости промежуточного комплекса с 

диольной группировкой. 

 
Рисунок 2. Кинетические кривые окисления 

декстрана метапериодатом натрия при 

различных значениях pH (декстран:NaIO4 = 

1:1,5; 25 °C; темнота) 

Концентрация раствора NaIO4 влияет не 

только на скорость, но и на сохранность 

макромолекулярной цепи. В 

концентрированных системах наблюдается 

ускоренное образование карбонильных групп, 

однако возрастает вероятность их 

последующего окисления до карбоксильных, а 

также разрыва полисахаридной цепи. Для 

получения ДПА, предназначенного для 

дальнейшего присоединения нуклеофилов, 

предпочтительны разбавленные растворы 

окислителя, контролируемая температура и 

прекращение реакции после достижения 

заданного расхода периодата. 

ИК-спектроскопия подтверждает введение 

карбонильных групп. Для исходного декстрана 

характерны широкая полоса 3200-3600 см-1, 

связанная с валентными колебаниями O-H, 

полосы 2850-2950 см-1 валентных колебаний C-

H и интенсивная область 1000-1150 см-1, 

относимая к колебаниям C-O-C и C-O 

полисахаридного скелета. После окисления 

появляется полоса 1730-1740 см-1, характерная 

для C=O альдегидных групп. Её интенсивность 

увеличивается с ростом дозировки периодата, 

хотя абсолютная величина зависит от 

гидратации и внутримолекулярного 

образования полуацетальных форм. 

Взаимодействие ДПА с гидроксиламином 

включает нуклеофильную атаку атома азота по 

карбонильному углероду, образование 
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карбиноламинного промежуточного соединения 

и последующую дегидратацию. В результате 

формируется оксимная связь C=N-OH. Реакция 

ускоряется при увеличении доступности 

альдегидных групп и умеренном повышении 

pH, однако чрезмерно щелочная среда 

нежелательна из-за возможной деструкции 

окисленного полисахарида. 

При мольном соотношении NH2OH:CHO = 

2:1 и pH 6 степень замещения возрастает 

нелинейно: в первые 40 мин она остаётся 

сравнительно низкой, а затем быстро 

увеличивается и к 80-й минуте достигает 0,58 

моль/моль. Такая форма кинетической кривой 

может быть связана с постепенным раскрытием 

гидратированных и полуацетальных форм 

альдегидных групп и повышением их 

доступности для нуклеофила. После 80-120 мин 

дальнейшее увеличение времени даёт меньший 

прирост, поэтому практическая 

продолжительность процесса может быть 

ограничена 1,5-2 ч. 

 
Рисунок 3. Зависимость степени замещения 

ДПА гидроксиламином от 

продолжительности реакции (NH2OH:CHO = 

2:1; pH 6; 25 °C) 

 

Оксимные производные декстрана могут 

применяться как промежуточные полимеры для 

последующего восстановления до 

аминопроизводных, для аналитического 

определения альдегидных групп, а также как 

компоненты динамических ковалентных сеток. 

Их ограничением является гидролитическая 

чувствительность -C=N- связи. Поэтому выбор 

между использованием оксима как конечной 

функциональной группы и его дальнейшим 

превращением должен определяться условиями 

эксплуатации композиционного материала. 

Заключение. Разработаны условия 

последовательной функционализации 

декстрана, включающей периодатное окисление 

и нуклеофильное присоединение 

гидроксиламина. Установлено, что мольное 

соотношение декстран:NaIO₄ позволяет 

регулировать содержание окисленных звеньев 

от 14 до 84 моль %, а оптимальная скорость 

процесса достигается при pH 4,5 и 25 °C. 

Применение разбавленных растворов 

окислителя и проведение реакции в темноте 

способствуют сохранению полисахаридной 

цепи. 

Оксимирование ДПА наиболее эффективно 

протекает в слабокислой нейтральной области 

при 2-3 кратном избытке гидроксиламина. При 

pH 6, 25 °C и NH2OH:CHO = 2:1 степень 

замещения за 80 мин достигает 0,58 моль/моль. 

Совокупность йодометрических, элементных и 

ИК-спектроскопических данных подтверждает 

последовательное образование альдегидных и 

оксимных групп. Полученные оксимные 

производные перспективны как 

реакционноспособные промежуточные 

полимеры для дальнейшего аминирования и 

создания композиционных биоматериалов.
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