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Введение
 Полилактид – это биоразлагаемый и биосовместимый поли-

эфир, имеющий низкую иммуногенность и долгую историю безо-
пасного применения для создания различных медицинских изде-
лий [1, 2]. Обычно высокомолекулярный полилактид получают 
путем полимеризации лактида с раскрытием цикла. Самым рас-
пространенным катализатором для полимеризации с раскрытием 
цикла является 2-этилгексаноат олова (II). Данное соединение 
имеет высокую каталитическую активность и позволяет получать 
полимеры с равновесной конверсией более 96% за короткое время. 
Однако сообщается о потенциальной цитотоксичности катализато-
ров на основе олова [3, 4]. При этом полностью избавиться от него 
путем очистки полимера практически невозможно. Поиск альтер-
нативных менее токсичных катализаторов является важной и акту-
альной задачей на сегодняшний день. 
Потенциальным кандидатом на роль альтернативного биосовмес-

тимого катализатора может быть субсалицилат висмута (BiSS). Это
соединение давно известно и активно используется как лекарст-
венный препарат при лечении изжоги, тошноты и расстройств же-
лудка [5]. На рис. 1 представлена структура субсалицилата висмута.

Рис. 1. Структура субсалицилата висмута (BiSS).

В литературе встречается несколько работ, посвященных приме-
нению субсалицилата висмута в качестве катализатора полимери-
зации лактида. Так, в работе [6] проводили сравнение активности 
октоата олова, лактата цинка и субсалицилата висмута при сопо-
лимеризации D,L-лактида и гликолида. Исследователи пришли к 

выводу, что субсалицилат висмута оказался эффективным катали-
затором, обеспечивающим почти постоянную концентрацию ак-
тивных частиц. Крихельдорф также исследовал влияние данного 
катализатора на процесс полимеризации лактида и других моно-
меров. Работа [7] посвящена изучению сополимеризации L-лактида 
и гликолида в присутствии н-гексаноата и субсалицилата висмута 
в качестве катализаторов. Автор установил, что для данных ката-
лизаторов скорость реакции несколько ниже, чем при использова-
нии октоата олова. При этом в синтезируемых сополимерах выше 
доля статистических фрагментов.
Таким образом, субсалицилат висмута является перспективным 

биосовместимым катализатором, но для его более широкого ис-
пользования необходимо детальное исследование кинетики поли-
меризации, в том числе при высоких концентрациях катализатора, 
обеспечивающих высокую скорость реакции. Целью работы явля-
ется изучение полимеризации D,L–лактида в присутствии различ-
ной концентрации субсалицилата висмута и исследование свойств 
полученных полимеров.

Экспериментальная часть
Материалы. Для полимеризации использовали D,L-лактид мар-

ки Purasorb (Corbion, Нидерланды). Перед использованием моно-
мер очищали путем двойной перекристаллизации в сухом этилаце-
тате. В качестве катализатора использовали субсалицилат висмута 
99,9% (Sigma-Aldrich, США). Для приготовления растворов для 
ЯМР-исследований использовали дейтерированный хлороформ 
99,8% (Cambridge Isotope Laboratories, США). Все растворители 
были квалификации «химически чистый» (Компонент-реактив, РФ).
Синтез полимеров. Синтез состоял из двух этапов. На первом 

этапе проводили гомогенизацию субсалицилата висмута в расплаве 
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Проведена полимеризация D,L-лактида в массе при 160°С в присутствии субсалицилата висмута (III) в качестве 
катализатора. Методом дифференциальной сканирующей калориметрии в изотермическом режиме исследована кинетика 
реакции при 160°С и концентрации катализатора 2500, 5000 и 7500 ppm. Показано, что катализатор обладает высокой 
активностью: равновесная конверсия при этих условиях достигается за 20–30 мин и составляет 96%, а молекулярная 
масса полученного поли(D,L-лактида) достигает 118 кДа.
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Polymerization of D,L-lactide was performed in bulk at 160°C in the presence of bismuth (III) subsalicylate catalyst. Kinetics 

of the reaction was studied by diff erential scanning calorimetry in isothermal mode at 160°C and catalyst concentrations of 2500, 
5000, and 7500 ppm. It was shown that the catalyst has a high activity: under this conditions an equilibrium conversion of 96% 
was achieved in 20–30 min, and the molecular weight of the resulting poly(D,L-lactide) reached 118 kDa.
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мономера. Для этого очищенный D,L-лактид помещали в кругло-
донную колбу объемом 100 мл и  добавляли рассчитанное коли-
чество субсалицилата висмута. Реакционную смесь продували 
аргоном, колбу закрывали пробкой и помещали на 30 минут в разо-
гретую масляную баню при температуре 130°C и скорости переме-
шивания магнитной мешалки 210 об/мин. Затем колбу вынимали 
и охлаждали до комнатной температуры. Далее отбирали пробу 
полученной реакционной смеси для исследования кинетики реак-
ции методом дифференциальной сканирующей калориметрии. На 
втором этапе полученную реакционную смесь делили на 3 части, 
каждую из которых помещали в плоскодонную колбу объемом 25 мл, 
продували аргоном, закрывали пробкой и помещали в разогретую 
масляную баню при температуре 160°C и скорости перемешива-
ния магнитной мешалки 210 об/мин. Через 1 час реакцию заканчи-
вали и отбирали пробы для анализа методами ГПХ и ЯМР. 

Методы исследования
Полимеризацию D,L-лактида в присутствии субсалицилата 

висмута исследовали методом дифференциальной сканирующей 
калориметрии (ДСК) в изотермическом режиме с использованием 
дифференциального сканирующего калориметра компенсационно-
го типа PerkinElmer DSC8500. Образцы нагревали до температуры 
160°С со скоростью 100°С/мин и выдерживали до окончания по-
лимеризации. Точность определения температуры 0,1°С. Образцы 
исследовали в потоке азота (скорость подачи 20 мл/мин). Исполь-
зовали герметичные, запечатанные с помощью пресса алюминие-
вые чашки с крышками объемом 50 мкл. Навески взвешивали на 
электронных весах Sartorius CPA225D с точностью до 0,01 мг. 
Термостабильность образцов исследовали на совмещенном тер-

моанализаторе Mettler Toledo TGA/DSC 3+ в динамическом режиме 
в температурном диапазоне от 30 до 700°С в токе азота (99,999%) 
50 мл/мин со скоростью нагрева 10°С/мин. Использовали стандарт-
ные открытые керамические тигли объемом 75 мкл. Точность опре-
деления температуры 0,1°С. Точность встроенных весов 0,001 мг. 
Степень конверсии мономера определяли методом 1H ядерного 

магнитного резонанса на спектрометре Varian-Agilent VNMRS 700 
по интегральной интенсивности сигналов CH-групп мономера и 
полимера. 
Молекулярно-массовые характеристики определяли с помощью 

гель-проникающей хроматографии с использованием комплекса 
Knauer, оснащенного рефрактометрическим детектором и колонкой 
Agilent PL gel Mixed-C. В качестве подвижной фазы использовали 
предварительно дистиллированный тетрагидрофуран. Эксперимен-
ты проводили при температуре 40°C и скорости потока элюента
1 мл/мин. Колонку калибровали по полистирольным стандартам. 
Для обработки результатов использовали программу Claritychrom.

Результаты и обсуждение
Cубсалицилат висмута практически нерастворим во всех раство-

рителях, что может быть связано с донорно-акцепторными взаимо-
действиями между атомами O и Bi. Это приводит к формированию 
трехмерной структуры на основе оксомостиков. Поэтому с целью 
равномерного распределения катализатора в D,L-лактиде прово-
дили предварительную гомогенизацию при температуре 130°С в 
течение 30 мин. В этих условиях реакция практически не шла, что 
подтверждалось методом ЯМР. 
Полимеризацию D,L-лактида исследовали при температуре

160ºС и концентрации субсалицилата висмута 2500, 5000 и
7500 ppm методом дифференциальной сканирующей калориме-
трии по ранее описанной нами методике [8]. Полученные кинети-
ческие кривые реакции полимеризации представлены на рис. 2.
Исходя из полученных кинетических кривых, видно, что при 

концентрации субсалицилата висмута 2500 ppm равновесная кон-
версия лактида (96%) достигается за 30 минут. При увеличении 
концентрации катализатора скорость полимеризации возрастает. 
Так, при концентрации субсалицилата висмута 5000 ppm равно-
весная конверсия достигается за 25 минут, а при 7500 ppm  уже за 
20 минут. При данных концентрациях катализатора короткое время 
реакции (менее 30 минут) свидетельствует о высокой каталитиче-
ской активности субсалицилата висмута.
Для синтеза образцов с целью их дальнейшей характеризации 

после стадии гомогенизации реакцию полимеризации проводили 

в стеклянной колбе в течение 1 ч при температуре 160°С и раз-
личной концентрации катализатора. Характеристики полученных 
полимеров представлены в таблице 1.
Таблица 1. Условия реакции и характеристики синтезированных по-
ли(D,L-лактидов), где α – конверсия, Mw – средневесовая молекуляр-
ная масса, Mn – среднечисловая молекулярная масса, PDI – полидис-
персность образца.

[BiSS], ppm t, ч α, % Mw, кДа Mn, кДа PDI
2500 1 96 81 36 2,2
5000 1 96 118 56 2,1
7500 1 96 109 48 2,3

Рис. 2. Схема реакции полимеризации D,L-лактида и кинетические 
кривые реакции в присутствии 2500, 5000 и 7500 ppm субсалицилата 
висмута.

У всех синтезированных поли(D,L-лактидов) наблюдается рав-
новесная конверсия α = 96%. Для полимера, полученного при кон-
центрации катализатора 2500 ppm, молекулярная масса Mw была 
равна 81 кДа, увеличение концентрации катализатора привело к 
возрастанию молекулярной массы. При этом все синтезированные 
образцы характеризовались мономодальным молекулярно-массо-
вым распределением (рис. 3).

Рис. 3. Молекулярно-массовое распределение синтезированных 
поли(D,L-лактидов).
Термостабильность полученных образцов определяли методом 

термогравиметрического анализа в инертной атмосфере. Результа-
ты представлены на рис. 4.
В таблице 2 представлены характеристики полимеров и резуль-

таты термогравиметрического анализа.
Таблица 2. Результаты термогравиметрического анализа образцов по-
ли(D,L-лактида), синтезированных при разной концентрации BiSS.

[BiSS], ppm Потеря массы на 
стадии 1, %

Потеря массы на 
стадии 2, %

2500 30 69
5000 40 59
7500 44 55

Из приведенных кривых ТГА видно, что образцы стабильны до 
100°С. При скорости нагрева 10°С/мин деструкция образцов про-
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исходит в две стадии: первая в интервале 100–300°С, вторая  в 
интервале 300–400°С. При увеличении концентрации катализато-
ра потери массы на первой стадии увеличиваются, а на второй –
уменьшаются. Остаток массы при конечной температуре состав-
ляет ~1%. Наличие двух стадий деструкции может быть связано 
с присутствием в полимерах двух фракций с различной средней 
молекулярной массой.

Рис. 4. ТГА кривые поли(D,L-лактидов), синтезированных в присут-
ствии 2500, 5000 и 7500 ppm субсалицилата висмута.

Выводы
В присутствии различных концентраций катализатора субса-

лицилата висмута методом полимеризации с раскрытием цикла в 
расплаве синтезированы поли(D,L-лактиды) с высокой степенью 
конверсии (96%) и молекулярной массой до 118 кДа. Исследова-
ние кинетики реакции показало, что катализатор обладает высокой 
активностью, при 160°С равновесная конверсия достигается всего 
за 20–30 мин. Благодаря биосовместимости и высокой активности 
катализатор на основе висмута может быть рассмотрен как пер-
спективная альтернатива 2-этилгексаноату олова.
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