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В результате полимераналогичных превращений при взаимодействии с гидразином-гидратом сополимеров 
винилацетата с винилсукцинимидом и поливинилсукцинимида получены водорастворимые (со)полимеры гидразида 
N-винилсукцинаминовой кислоты. Методами ИК-спектроскопии, потенциометрического титрования, элементного 
анализа установлены их строение и состав. Показана возможность применения сополимеров в качестве носителей 
биофункциональных веществ кислотного характера.
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Water-soluble (co) polymers of N-vinylsuccinamic acid hydrazide are obtained as a result of polymer-analogous transformations 

in the interaction of hydrazine-hydrate of vinyl acetate copolymers with vinyl succinimide and polyvinyl succinimide. Using IR 
spectroscopy, potentiometric titration, elemental analysis, their structure and composition were established. The possibility of 
using copolymers as carriers of biofunctional substances of an acidic nature is shown.
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Полимеры как модификаторы лекарственных веществ, а также 
обладающие собственной биологической активностью, в настоя-
щее время широко применяются для разработки эффективных ле-
карственных препаратов различного спектра фармакологического 
действия [14]. Сополимеры N-винилсукцинимида (ВСИ) и про-
изводные их полимераналогичных превращений имеют функцио-
нальные свойства полимеров-носителей биологически активных 
веществ (БАВ) и обладают собственной фармакологической актив-
ностью [1, 3, 5, 6]. Сополимеры N-винилсукцинаминовой кислоты 
с виниловым спиртом (ВСАК-ВС) или с N-винилпирролидоном 
(ВСАК-ВП) в результате включения в их структуру молекул лекар-
ственных веществ обеспечивают расширение спектра и пролонга-
цию фармакологического действия, снижение токсичности и уве-
личение терапевтического индекса препаратов [1, 6, 7].

Значительное количество лекарственных веществ антибактери-
ального, противовирусного, обезболивающего действия по хими-
ческой природе являются аминооснованиями и, соответственно, 
в результате взаимодействия с карбоксильными группами с обра-
зованием ковалентных или ионных связей могут быть введены в 
макромолекулу полимерного модификатора [1, 5, 6]. В то же время 
для модификации БАВ с кислотными свойствами в структуре по-
лимера необходимы реакционноактивные группы электрофильно-
го характера. Введение гидразидных групп в структуру (со)поли-
меров N-винилсукцинаминовой кислоты определяет возможность 
их взаимодействия с БАВ кислотного характера.

Целью настоящей работы явилось получение сополимеров гид-
разида N-винилсукцинаминовой кислоты с виниловым спиртом 
различного состава, пригодных для модификации биофункцио-
нальных веществ. 

Сополимеры винилового спирта с N-винилсукцинаминовой кис-
лотой, содержащей гидразидные группы, получали в результате вза-
имодействия сополимеров винилацетата с N-винилсукцинимидом 

(ВА-ВСИ) и гидразина (гидразина-гидрата). Сополимеры ВА-ВСИ 
и поли-N-винилсукцинимид (ПВСИ) получали по ранее разрабо-
танному способу [68]. Гидразин-гидрат (ГГ) использовали квали-
фикации «чистый». 

Известно, что под воздействием ГГ реакции в цепях поливини-
лацетата легко протекают до образования поливинилового спирта 
(ПВС), а превращение ВСИ с раскрытием сукцинимидного цик-
ла и образованием гидразида N-винилсукцинаминовой кислоты 
(ГВСАК) было осуществлено в растворе метанола при 40ºС [9].

Модификацию (со)полимеров ВСИ проводили в среде ГГ при 
температуре 90ºС и перемешивании. При содержании звеньев ВСИ 
в сополимере 16 и 31 мол.% количество ГГ брали в избытке при 
мольном соотношении сополимера и ГГ 1:6, процесс проводили в 
течение 7 часов. В случае полимераналогичных превращений в це-
пях сополимеров с содержанием звеньев ВСИ 59 и 79 мол.%, а так-
же для ПВСИ количество ГГ составляло двадцатикратный избыток 
от эквимольного относительно полимера, и процесс продолжался 
15 часов. На начальной стадии превращений реакции осуществля-
ются в гетерогенных условиях. По мере протекания и завершен-
ности процесса сольволиза образуется полимер, растворимый в 
реакционной среде, и процесс заканчивается в гомогенных услови-
ях. Затем из реакционной среды отгоняли ГГ при 50ºС/6,665 кПа, 
загружали горячую дистиллированную воду (6070ºС) для получе-
ния раствора полимера до 10 масс.%, перемешивали, фильтровали 
и высаждали полимер в смесь ацетон-этанол, взятых в отношении 
20:1 и при соотношении объемов раствора и осадителя 1:25. Вы-
делившейся полимер отфильтровывали, еще раз растворяли, пере-
осаждали и сушили при 20ºС/1,33 кПа.

Продукты превращений сополимеров ВА-ВСИ с содержани-
ем звеньев ВСИ 16 и 31 мол.% хорошо растворимы в воде. Про-
дукты полимераналогичных превращений ПВСИ и сополимеров 
ВА-ВСИ, содержащих 59 и 79 мол.% ВСИ, плохо растворялись в 
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воде. Многократно повторяя операцию очистки полимеров пере-
осаждением удается выделить фракции, растворимые в воде. По-
лученные результаты свидетельствуют о возможности протекания 
реакции гидразинолиза (сольволиза) сополимеров с большим содер-
жанием звеньев ВСИ до образования водорастворимых полимеров.

Состав и строение полимерных соединений идентифицировали 
с применением элементного анализа, ИК-спектроскопии (ИК-Фурье 
спектрометр IR Tracer-100, таблетки с бромидом калия), потенци-
ометрического титрования (милливольтметр, рН-метр ЭВ-74). По-
тенциометрическое титрование и определение количества гидра-
зидсодержащих звеньев в сополимерах проводили в среде пропи-
ленгликоля или этиленгликоля с изопропиловым спиртом, взятых 
при соотношении объемов 1:1, и с использованием в качестве титранта 
хлороводородной кислоты с концентрацией с (HCl) = 0,1 моль/дм3 
в той же спиртово-гликолевой смеси [10].

О превращении винилацетатных звеньев и образовании звеньев 
винилового спирта свидетельствуют исчезновение или умень-
шение интенсивности полосы валентных колебаний карбонила 
сложноэфирной группы (1740 см-1) и исчезновение (уменьшение) 
полос, характерных для валентных колебаний связей углерод-угле-
род (1380 см-1) и углерод-кислород (1250 см-1, 1020 см-1) звеньев 
винилацетата. Не полное исчезновение, а уменьшение интенсив-
ности полосы валентных колебаний связи углерод-кислород кар-
бонила сложноэфирной группы свидетельствует о неполноте пре-
вращения звеньев ВА в сополимере. Раскрытие сукцинимидного 
цикла подтверждает исчезновение или уменьшение интенсивно-
сти полос валентных колебаний карбонила (1770 см-1, 1700 см-1) и 
появление полос, характерных для валентных колебаний карбони-
ла амидной группы (1650 см-1, 1530 см-1). 

На основании результатов ИК-спектроскопии, потенциометри-
ческого титрования предложена схема превращений и образую-
щихся продуктов:

В совокупности с данными элементного анализа и с использова-
нием системы уравнений рассчитан состав полученных полимер-
ных соединений (таблица 1).

Х1 + Х2 + Х3 + Х4 = 1 
С1Х1 + С2Х2 + С3Х3 + С4Х4 = Кс 
Н1Х1 + С2Х2 + С3Х3 + С4Х4 = Кн 
Х1/М1 + Х/М2 = Х3/М3 + Х4/М4

Х1, Х2, Х3, Х4 – содержание звеньев ВС, ВА, ГВСАК, ВСИ в сопо-
лимере, масс. доли; 
С1, С2, С3, С4 – содержание углерода в звеньях ВА, ВС, ГВСАК, 
ВСИ, масс.%; 
Н1, Н2, Н3, Н4 – содержание водорода в звеньях ВА, ВС, ГВСАК, 
ВСИ, масс.% ;
М1, М2, М3, М4  мольные массы звеньев ВА, ВС, ГВСАК, ВСИ. 
Кс и Кн – результаты элементного анализа содержания углерода и 
водорода. 

Полученные результаты свидетельствуют о том, что конверсия 
винилацетатных звеньев практически не зависит от состава исход-
ного сополимера ВА-ВСИ, а степень превращения звеньев ВСИ 
уменьшается с увеличением их содержания в сополимере. Наблю-
даемая зависимость согласуется с особенностями прохождения 
реакции щелочного гидролиза ПВСИ в присутствии гидроксида 
натрия. Известно [9], что скорость гидролиза ПВСИ до образова-

ния звеньев ВСАК уменьшается при увеличении степени превра-
щения ПВСИ. Причиной этого считают проявление «эффекта со-
седа» и отталкивание образующимися ионизированными звеньями 
и участками макромолекулы атакующего нуклеофильного сольва-
тирующего агента.

Синтезированные соединения представляют собой гидрофиль-
ные порошкообразные полимеры белого цвета, растворимые в 
воде, гликолях, диметилсульфоксиде, уксусной кислоте.

Водорастворимые сополимеры ВС-ГВСАК, содержащие 16 и 
31 мол.% звеньев ГВСАК, были использованы для модификации 
6-фтортимина, препарата противоопухолевого действия  аналога 
5-фторурацила [11].

6-фтортимин

Синтез полимерных соединений 6-фтортимина (ФТ) осущест-
влен с целью улучшения его растворимости в воде, продления 
срока терапевтического действия и снижения токсичности. Взаи-
модействие фтортимина и сополимера ВС-ГВСАК, содержащего 
16 или 31 мол.% звеньев ГВСАК, проводили в водном растворе 
при 2060ºС и эквимольном соотношении ФТ и ВС-ГВСАК с уче-
том содержания звеньев ГВСАК. После растворения сополимера 
ВС-ГВСАК в дистиллированной воде (23% раствор) загружали 
ФТ и при перемешивании процесс вели до полной гомогенизации 
реакционной среды. Раствор фильтровали, продукт реакции выде-
ляли путем лиофильной сушки. 

О наличии взаимодействия сополимера ВС-ГВСАК и фторти-
мина в водном растворе свидетельствуют данные УФ-спектроско-
пии (спектрофотометр UV-1800). Сравнение УФ-спектров водных 
растворов ВС-ГВСАК, ФТ и продукта их совместного присутствия 
показывает, что в совместном растворе полимера и ФТ наблюда-
ются уширение полосы при 270 нм, характерной для спектра ФТ, 
и смещение ее в высокочастотную область, свидетельствующие о 
реализации электронного перехода и межмолекулярном взаимо-
действии.

Сравнение ИК-спектров ВС-ГВСАК, ФТ и продукта их вза-
имодействия показало, что в спектре полимерного соединения 
(ВС-ВСАК)–ФТ, в отличие от спектра ФТ, наблюдается уменьше-
ние интенсивности полосы при 1725 см-1, смещение полосы при 
1650 см-1 до 1630 см-1, характерных для групп (С=О), и появление 
плеча при 1580 см-1, характерного для валентных колебаний связи 
типа (СN). Полученные результаты свидетельствуют об образо-
вании ионной связи солевого типа и соответствующей структуры 
полимерных соединений:

Таким образом, в результате полимераналогичных превращений 
получены водорастворимые сополимеры винилового спирта и ги-
дразида N-винилсукцинаминовой кислоты (ВС-ГВСАК), пригод-
ные для модификации биологически активных соединений кислот-
ного характера.

Работа выполнена в рамках государственного задания Минобр-
науки Российской Федерации (11.5362.2017/8.9)
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Таблица 1. Результаты полимераналогичных превращений сополимеров ВА-ВСИ и ПВСИ.

Состав исходного сополимера, мол. % Состав продуктов полимераналогичных превращений, мол. % Конверсия звеньев, %
ВА ВСИ ВА ВСИ ВС ГВСАК ВА ВСИ
84 16 4,4  80.3 16,2 95,2 100
69 31 1,4  67,6 31,9 98,0 100
41 59 0,3 5,9 40,1 51,9 97,6 88,1
21 79  23,1 17,9 55,9 100 70,9
 100  55,3  44,7  45,0


