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исследование и квантово-химическое моделирование
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Экспериментально исследованы спектры комбинационного рассеяния олигомеров этиленгликоля, а также

метилированных олигомеров этиленгликоля с молекулярными массами до 750Dа. Наиболее сильные

изменения с увеличением числа мономерных звеньев наблюдаются для частот линий около 321, 832

и 1125 cm−1, а также интенсивностей линий около 885, 1043 и 1125 cm−1 . Обнаружено, что в спектрах

метилированных олигомеров этиленгликоля присутствует полоса около 2830 cm−1 , которая относится к

колебаниям группы O−CH3 . В теоретической части работы проанализированы 16 приближений с использова-

нием теории функционала плотности для расчета структуры и спектров комбинационного рассеяния молекул

полиэтиленгликолей в конформации спирали 72 на примере нонамера этиленгликоля. При сопоставлении с

экспериментальными данными спектроскопии комбинационного рассеяния света и рентгеновской дифракции

показано, что сочетание обобщенного градиентного функционала OLYP и базисного набора функций гауссова

типа 4z является наиболее подходящим для расчета структуры и спектров комбинационного рассеяния света

молекул полиэтиленгликолей.
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Введение

Полиэтиленгликоли (ПЭГ, HO−(CH2−CH2−O)n−H)
и метоксиполиэтиленгликоли (мПЭГ, HO−(CH2−CH2−

O)n−CH3) широко используются во многих областях:

в сельском хозяйстве, в химической, пищевой, фарма-

цевтической, косметической [1–5] и электронной про-

мышленности [6], в солнечной энергетике [7], в археоло-

гии [8]. Одним из наиболее важных применений ПЭГ яв-

ляется их использование в качестве макроинициаторов:

мПЭГ для синтеза двойных блок-сополимеров или ПЭГ

для синтеза тройных блок-сополимеров. Такие сополи-

меры используются для создания наночастиц-носителей,

применяемых в наносомальных системах адресной до-

ставки лекарств с заданным профилем высвобождения

активного компонента, и для создания тканеинженерных

конструкций в регенеративной медицине [9–12]. Поли-

этиленгликоли могут быть синтезированы с молекуляр-

ной массой (ММ) в очень широком диапазоне: от сотен

до десятков миллионов дальтон. Физико-химические

свойства ПЭГ сильно зависят от ММ, что позволяет

прицельно подобрать ПЭГ в соответствии с конкрет-

ным применением [1,4,5]. Возможность модифициро-

вать структуру ПЭГ путем замещения концевых групп

различными химически активными функциональными

группами, а также возможность синтеза разветвлен-

ных ПЭГ значительно расширяет области применения

этих соединений [1,2]. Для производства эффективных

и безопасных лекарственных препаратов необходимо

использовать чистые и монодисперсные ПЭГ [3,13]. Для
определения ММ, молекулярно-массового распределе-

ния и чистоты ПЭГ применяются методы хроматогра-

фии, масс-спектрометрии и спектроскопии ЯМР [3].
В зависимости от ММ при комнатной температуре

ПЭГ могут находиться в жидком, воскообразном и твер-

дом состояниях [1,4,5]. В литературе описаны две кон-

формации молекул в кристаллических образцах ПЭГ —

конформация спирали [14] и транс-конформация [15],
а также соответствующие им типы кристаллической

решетки: моноклинная и триклинная. С помощью рент-

геноструктурного анализа было показано, что элемен-

тарная ячейка моноклинной кристаллической решетки

содержит четыре молекулы в конформации искажен-

ной спирали 72 [14], тогда как ячейка триклинной
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кристаллической решетки — одну молекулу в транс-

конформации [15]. Триклинная кристаллическая структу-
ра устойчива только в растянутых пленках, находящихся

под нагрузкой.

Для практических применений наиболее интересно

исследование ПЭГ в составе разнообразных медицин-

ских систем, в которых молекулы ПЭГ находятся в

некристаллическом состоянии и могут принимать раз-

ные конформации [1]. Методы колебательной спектро-

скопии являются высокоинформативными, неразрушаю-

щими и быстрыми инструментами для анализа органи-

ческих соединений. Однако несмотря на то, что уже

несколько десятков лет делаются попытки разработать

методы колебательной спектроскопии для количествен-

ного анализа конформационного состава ПЭГ, эта за-

дача все еще остается нерешенной [16–24]. Основной
проблемой является большое число возможных конфор-

маций молекул в некристаллическом состоянии [6,25].
Поэтому, несмотря на накопленные знания о колеба-

тельных спектрах ПЭГ, на настоящий момент метод

спектроскопии комбинационного рассеяния (КР) света

не используется для рутинного анализа ПЭГ в составе

различных систем и материалов. В связи с этим ак-

туальна разработка методик определения содержания,

структуры и конформационного состава молекул ПЭГ

в некристаллическом состоянии в системах сложной

структуры.

Методики количественного анализа структуры веще-

ства или смеси веществ при помощи спектроскопии КР

основываются на отнесении линий КР к определенным

колебаниям атомных ядер и определении зависимости

частот и интенсивностей линий КР от структурных

характеристик исследуемого вещества. При исследова-

нии серий образцов с различными ММ молекул, струк-

турой концевых групп, степенью разветвленности или

конформационным составом можно найти зависимость

спектральных характеристик линий от данных струк-

турных характеристик. Эти задачи могут быть решены

численными методами, например, путем моделирования

с помощью теории функционала плотности (ТФП).
Расчеты, основанные на методах квантовой химии, в

том числе расчеты методом ТФП, много лет эффективно

используются для определения структуры и колеба-

тельных спектров различных органических молекул и

молекулярных систем. В настоящее время создан ряд

коммерческих и некоммерческих программ, позволяю-

щих проводить расчеты для многоатомных молекул с

высокой точностью и с небольшими затратами вычисли-

тельных ресурсов. Однако для получения достоверных

и имеющих практическую ценность результатов необхо-

димо выбрать наилучшее приближение — комбинацию

функционала электронной плотности и базисного набо-

ра волновых функций. На данный момент предложено

несколько сотен различных функционалов и базисов,

комбинации которых подбираются под конкретную за-

дачу.

В нашей недавней работе [26] с использованием

приближения OLYP/4z были рассчитаны структуры и

спектры КР молекулы ПЭГ c 9 мономерными звеньями

в двух конформациях: конформации спирали 72 и транс-

конформации. На основе сравнения с экспериментальны-

ми спектрами КР было показано, что молекулы жидких

и твердых ПЭГ при комнатной температуре находятся в

наиболее выгодной по энергии конформации — конфор-

мации спирали 72. В то же время содержание молекул

ПЭГ в транс-конформации является незначительным в

сравнении с наиболее вероятной конформацией как по

оценкам с использованием значений энергий молекул,

полученных методом ТФП, так и по результатам срав-

нения рассчитанных и экспериментальных спектров КР.

На основе расчетов структуры и спектров КР олиго-

меров этиленгликоля (ЭГ) в конформации спирали 72
определено, что положения максимумов линий КР ПЭГ

около 830, 1100 и 1470 cm−1 должны сильно зависеть от

длины молекулы.

Имеется несколько работ [6,27–30], посвященных мо-

делированию олигомеров ЭГ с использованием ТФП.

Однако в работах [6,28–30] рассматривались короткие

олигомеры, длина которых недостаточна для описания

структуры молекулы в конформации спирали 72 . Только

в работе [27] приведены результаты расчетов методом

ТФП в приближении B3LYP/6-31G для олигомера ЭГ

с 8 мономерными звеньями в конформации спирали 72
с метокси- и метильной группами на концах цепи.

В сравнении с данными рентгеновской дифракции [14]
авторы получили неплохое соответствие для периода

регулярности спирали 72, однако торсионные углы в

скелете молекулы плохо соответствовали эксперимен-

тальным данным работы [14]. Авторы объяснили этот

факт тем, что расчеты проводились для одной цепи

(изолированной структуры), а в кристаллической ре-

шетке цепи ПЭГ искажены за счет межмолекулярного

взаимодействия.

Однако ранее нами было показано, что широко

использующийся гибридный функционал B3LYP пло-

хо описывает как структуру, так и спектры КР раз-

личных органических молекул, таких как нормальные

алканы [31] и полилактид (ПЛА) [32], в то время

как обобщенный градиентный функционал OLYP дает

лучшее соответствие для обоих веществ. При этом

напрямую подбор наилучшего приближения ТФП для

расчета структуры и спектров КР ПЭГ не проводил-

ся. Поэтому одной из задач настоящей работы было

определение наилучшей комбинации с точки зрения

соответствия экспериментальным данным для расчета

структуры и спектров КР ПЭГ.

В данной работе используются 16 приближений ТФП:

4 функционала электронной плотности (OLYP [33],
PBE [34], B3LYP [35] и PBE0 [36]) и 4 базисных набора

функций гауссова типа (3z и 4z [37], cc-pVTZ и cc-

pVQZ [38]). Моделирование производится для олигомера

ЭГ в конформации спирали 72 с 9 мономерными зве-

ньями, т. е. для нонамера ЭГ. Сравнение производится с

экспериментальными спектрами КР ПЭГ с ММ 400Da,

которая соответствует приблизительно 9 мономерным

единицам.
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Выбор рассматриваемых четырех функционалов обу-

словлен следующими причинами. Обобщенный гради-

ентный функционал OLYP был выбран нами для рас-

четов структуры и спектров КР нормальных алканов

в работе [31] и поли(L-лактида) в работе [32] и с тех

пор успешно использовался нами для моделирования

структуры и спектров КР органических соединений

разных классов [26,39,40]. Обобщенный градиентный

функционал PBE и гибридные функционалы B3LYP и

PBE0 являются одними из наиболее распространенных

и часто используемых функционалов для моделирования

структуры и свойств больших молекул и молекулярных

систем. Кроме того, существует четкая парная взаимо-

связь между функционалами разных классов OLYP —

B3LYP и PBE — PBE0, заключающаяся в существен-

ном попарном сходстве корреляционных частей данных

функционалов, что позволяет выявить общие законо-

мерности при переходе от обобщенных градиентных

функционалов к гибридным.

Выбранные базисные наборы функций гауссова ти-

па успешно зарекомендовали себя ранее при иссле-

довании спектральных свойств различных молекуляр-

ных систем [26,32,39–46]. В базисных наборах функ-

ций 3z и 4z [37] использованы одинаковые значения

экспонент для различных значений угловых момен-

тов [47]. Корреляционно-согласованные базисные на-

боры cc-pVTZ и cc-pVQZ широко используются для

проведения квантово-химических расчетов и построены

с учетом всех поляризационных функций, понижающих

энергию на величину одного порядка.

Данное построение является сбалансированным и по-

следовательным с точки зрения учета изменения (пони-
жения) энергии молекулы в соответствии со вкладами

функций с различным значением угловых моментов.

Кроме того, по своей размерности базисный набор 3z

сопоставим с набором cc-pVTZ, а базисный набор 4z

сопоставим с набором cc-pVQZ. Исходя из этого, умест-

но провести исследование с расширенными базисными

наборами, которые можно сравнить между собой как по

типу построения, так и по размерности.

Таким образом, целями данной работы являются:

(1) выбор наилучшего приближения (комбинации функ-

ционала электронной плотности и базисного набора

волновых функций) для расчета структуры и спектров

КР ПЭГ; (2) экспериментальное исследование спектров

КР ПЭГ и мПЭГ с различной ММ в жидком состоя-

нии с привлечением результатов расчетов спектров КР

методом ТФП для интерпретации результатов.

Образцы и методы

Образцы

В ходе данной работы были экспериментально иссле-

дованы коммерческие образцы ЭГ и олигомеров ЭГ с

разной ММ. Метилированные ПЭГ (мПЭГ) отличаются

наличием присоединенной группы CH3, замещающей

атом водорода. Образцы находились в жидком агре-

гатном состоянии при комнатной температуре. Харак-

теристики образцов представлены в табл. 1. Чистота

образцов варьируется от 98.0 до 99.5%.

Моделирование методом ТФП

С целью выполнения поставленной в данной работе

задачи проводилось квантово-химическое моделирова-

ние структуры и спектров КР олигомера ЭГ с 9 мо-

номерными звеньями (нонамера ЭГ), находящегося в

конформации спирали 72, определенной нами ранее как

наиболее вероятная для ПЭГ как в твердом, так и в жид-

ком состояниях [26]. Для моделирования была выбрана

структура с 9 мономерными звеньями, так чтобы с двух

сторон от фрагмента спирали 72 находилось по одному

мономерному звену ПЭГ с концевыми фрагментами

H или OH. Два краевых мономерных звена могут иметь

геометрические искажения относительно других звеньев

спирали 72 из-за влияния внутримолекулярных контак-

тов OH. . .O концевых фрагментов OH и атомов O в

составе этих концевых звеньев. Поэтому их необходимо

было добавить по краям олигомера ЭГ.

Моделирование было выполнено на основе ТФП.

Мы использовали программу
”
ПРИРОДА“ [48], прово-

дили расчеты в приближении газовой фазы (изолирован-
ной молекулы), а колебания атомов рассматривали как

колебания системы несвязанных гармонических осцил-

ляторов. Для установления оптимальных с точки зрения

сравнения с экспериментальными данными комбина-

ций функционал-базисный набор расчеты проводились с

привлечением 4 функционалов электронной плотности

и 4 базисных наборов. Мы использовали обобщенные

градиентные функционалы OLYP [33] и PBE [34], а также
гибридные функционалы B3LYP [35] и PBE0 [36]. В каче-

стве базисных наборов были использованы встроенные

в программу
”
ПРИРОДА“ сжатые базисные наборы

функций гауссова типа 3z и 4z [37], а также сжа-

тые корреляционно-согласованные базисные наборы cc-

pVTZ и cc-pVQZ [38]. Таким образом, мы проводили

моделирование структуры и спектров КР нонамера ЭГ

в 16 различных приближениях в рамках ТФП. Более

детальное описание процедуры расчетов и подхода, ис-

пользуемого нами для уширения линий в рассчитанных

спектрах КР, представлено в работе [31].
После получения в 16 приближениях всех наборов

частот колебаний и активностей КР было произведено

уширение рассчитанных линий с помощью авторской

программы Broadened Spectrum Modeling [49]. Весовой
коэффициент между функциями Гаусса и Лоренца был

определен из декомпозиции спектров и равняется 0.5.

Были выбраны следующие значения ширин на полу-

высотах: 60 cm−1 для линий в спектральной области

до 600 cm−1, 30 cm−1 для линий в спектральном диапа-

зоне 700−1500 cm−1 и 110 cm−1 для линий в спектраль-

ном диапазоне 2400−3800 cm−1. В качестве референсно-

го экспериментального спектра КР использовали спектр
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Таблица 1. Исследуемые олигомеры ЭГ

Жидкие образцы

Обозначение образца Молекулярная масса, Da
Примерное число мономерных

Производитель
звеньев ПЭГ

ЭГ 60 1 Sigma-Aldrich

ТриЭГ 150 3 ACMEC

ТетраЭГ 200 4 ACMEC

ПЭГ400 400∗ 9 Стандарт ТУ 20.16.40–007-71150986-2019
мПЭГ550 550∗ 12 Sigma-Aldrich

ПЭГ600 600∗ 13 МИТХТ

мПЭГ750 750∗ 16 Sigma-Aldrich

Примечание. ∗ Средняя ММ.

образца ПЭГ400 со средней ММ 400Da, приблизитель-

но соответствующей 9 мономерным звеньям ПЭГ.

Спектроскопия КР

Спектры КР всех образцов были зарегистрированы

при комнатной температуре с помощью конфокального

КР-микроскопа Senterra II (Bruker Optics, США). Для

регистрации спектров были использованы следующие

инструментальные параметры: рассеяние на 180◦ , спек-

тральное разрешение 4 cm−1, длины волн возбуждения

532 nm (с мощностью лазерного излучения 25mW)
и 785 nm (с мощностью лазерного излучения 100mW).
Возбуждающее и рассеянное излучение фокусирова-

лось объективом с увеличением 20× (числовая апер-

тура 0.40). Диаметр лазерного пятна на образце в

случае использования длины волны возбуждения 532 nm

составлял 10µm, а в случае длины волны 785 nm состав-

лял 12µm.

Результаты и обсуждение

Теоретическая часть

Рис. 1 демонстрирует сравнение референсного экс-

периментального спектра КР образца ПЭГ400 с рас-

считанными и уширенными спектрами КР нонамера

ЭГ, полученными в рассматриваемых 16 теоретических

приближениях. Мы установили, что выбор функционала

электронной плотности влияет на вид рассчитанного

спектра в значительно большей степени, чем выбор

базиса волновых функций. Необходимо отметить, что

в случае проведения измерений на используемом нами

КР-микроскопе при длине волны возбуждения, рав-

ной 785 nm, чувствительность детектора падает с уве-

личением длины волны детектируемого излучения. По-

этому в экспериментальном спектре КР образца ПЭГ400

на рис. 1 интенсивность линий в спектральной области

после 2500 cm−1 оказывается заниженной в сравнении

с интенсивностью линий в спектральном диапазоне

от 100 до 1500 cm−1.

Для выбора наилучшего приближения из 16 рассмат-

риваемых вариантов производилось сравнение значений

частот 5 наиболее интенсивных и хорошо разрешенных

линий КР в референсном экспериментальном спектре и

в рассчитанных спектрах нонамера ЭГ в спектральном

диапазоне 700−1500 cm−1. Такое сравнение показало,

что расчеты с использованием обобщенных градиентных

функционалов OLYP и PBE описывают эксперименталь-

ный спектр существенно лучше, чем расчеты с ис-

пользованием гибридных функционалов B3LYP и PBE0.

Средняя разность рассчитанных и измеренных частот

для пяти рассматриваемых линий в случае функционала

B3LYP превышала 140 cm−1, а в случае функционала

PBE0 превышала 170 cm−1. В случае функционала PBE

средняя разность частот была значительно меньше и в

зависимости от выбора базиса составляла 18−20 cm−1.

Наилучшее соответствие экспериментальным данным

было в случае функционала OLYP: средняя разность

частот в зависимости от выбора базиса составляла

4−9 cm−1. Наилучшее соответствие экспериментально-

му спектру было в случае комбинаций функционала

OLYP с базисными наборами 4z (средняя разность

частот 4 cm−1, максимальное различие между сравнива-

емыми частотами 10 cm−1) и cc-pVQZ (средняя разность

частот 5 cm−1, максимальное различие между сравнива-

емыми частотами 12 cm−1). С учетом погрешностей как

измерений, так и квантово-химического моделирования

можно заключить, что комбинации OLYP/4z и OLYP/cc-

pVQZ со сравнимой точностью воспроизводят экспери-

ментальные спектры КР олигомеров ЭГ. С учетом ре-

зультатов, полученных нами для ПЛА в работе [32], при-

ближение OLYP/4z имеет дополнительные достоинства

для расчета спектров КР ПЭГ, поскольку может быть

в дальнейшем использовано для расчетов сополимеров

ПЛА-ПЭГ, широко применяемых в медицинских целях.

На рис. 2 приводится более детальное сравнение

экспериментального спектра с теоретическими для соче-

таний всех используемых в работе функционалов с ба-

зисным набором 4z, а также для приближения OLYP/cc-

pVQZ.
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Рис. 1. Экспериментальный спектр КР образца ПЭГ400, измеренный при длине волны возбуждающего излучения 785 nm,

рассчитанные и уширенные спектры КР нонамера ЭГ, полученные с использованием функционалов электронной плотности OLYP,

PBE, B3LYP и PBE0 и следующих базисных наборов: 3z (a), 4z (b), cc-pVTZ (c), cc-pVQZ (d).

Приближение OLYP/4z воспроизводит лучше других

рассматриваемых приближений не только эксперимен-

тальные спектры КР ПЭГ400, но и структуру молекул

ПЭГ. В табл. 2 приведены рассчитанные геометрические

характеристики нонамера ЭГ и их экспериментальные

значения, полученные методом рентгеновской дифрак-

ции для высокомолекулярного ПЭГ в работе [14]. Нуме-
рация атомов приведена на рис. 3.

Сравнение двугранных углов, полученных методом

ТФП, производится со средними значениями углов,

определенными с помощью рентгеновской дифракции,

так как для молекулы ПЭГ в конформации спирали 72
в кристаллической решетке значения двугранных уг-

лов относительно C–O связей меняются в диапазоне

от −185.9 до −155.7◦, а значения двугранных уг-

лов относительно C–C связей — в диапазоне от 49.0

до 91.8◦ . Экспериментальные значения углов меняются

в столь существенном диапазоне, так как вследствие

межмолекулярных взаимодействий в кристаллической

решетке происходит искажение структуры молекул ПЭГ

в конформации спирали 72 относительно структуры ПЭГ

в данной конформации вне какого-либо окружения [14].

Период регулярности спирали 72 в случае всех рас-

сматриваемых теоретических приближений оказывается

больше, чем в эксперименте, что можно объяснить в

том числе и ограниченностью используемой в расчетах

модели: по мере наращивания олигомерной цепочки

период регулярности спирали должен сокращаться. Тем

не менее для функционала OLYP в сочетании с любым

базисным набором завышение значения этого парамет-

ра относительно экспериментальных данных составляет

не более 2%. Сопоставимое, хотя и немного большее,

завышение возникает в случае использования другого

обобщенного градиентного функционала, PBE. В случае

гибридных функционалов B3LYP и PBE0 относительное

завышение периода регулярности спирали 72 колеблется

в пределах 7−9%, т. е. возрастает в несколько раз. Стоит

отметить, что прямое сравнение двугранных углов в ске-
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Рис. 2. Экспериментальный спектр КР образца ПЭГ400, измеренный при длине волны возбуждающего излучения 785 nm, рассчи-

танные и уширенные спектры КР нонамера ЭГ в приближениях OLYP/4z, OLYP/cc-pVQZ, PBE/4z, B3LYP/4z и PBE0/4z: диапазоны

100-2000 (a), 2000−4000 cm−1 (b).
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Рис. 3. Структура нонамера ЭГ, оптимизированная в приближении OLYP/4z. Серым цветом показаны атомы углерода, белым

цветом — атомы водорода, красным цветом — атомы кислорода.

лете нонамера ЭГ, рассчитанных в приближении газовой

фазы, с двугранными углами, измеренными с помощью

рентгеновской дифракции в кристаллической решетке,

не является корректным в полной мере. Из-за сильного

искажения геометрии спирали 72 [14] сравнение носит

лишь оценочный характер.

Таким образом, из рассматриваемых 4 функциона-

лов электронной плотности именно функционал OLYP

наилучшим образом описывает структурные параметры

молекул ПЭГ. Выбор базисного набора из 4 рассматрива-

емых вариантов слабо влияет на расчет геометрических

характеристик, и, следовательно, сочетание функциона-

ла OLYP и базисного набора 4z вполне подходит для

расчета структуры ПЭГ.

Экспериментальная часть

В соответствии с техническими возможностями ис-

пользуемого коммерческого КР-микроскопа, спектры КР

ЭГ и олигомеров ЭГ были записаны в диапазоне

от 45 до 4270 cm−1 для длины волны возбуждающего

излучения 532 nm и от 55 до 3650 cm−1 для длины

волны 785 nm. Наиболее информативными диапазона-

ми спектра КР ПЭГ оказались две области: от 100

до 1800 cm−1 (так называемая область
”
отпечатков

пальцев“, далее диапазон I, рис. 4, a, b) и диапазон

2250−4250 cm−1 (далее диапазон II, рис. 5, a, b). В диа-

пазоне от 1800 до 2250 cm−1 линии КР исследуемых

образов не зарегистрированы. Для удобства обработки

и анализа спектров оба диапазона рассматривались по

отдельности. После вычета фона флуоресценции в диапа-

зоне I нормировка интенсивности в спектрах произведе-

на на пиковую интенсивность самой интенсивной линии

в диапазоне 1400−1500 cm−1, а в диапазоне II — на пи-

ковую интенсивность линии с частотой около 2878 cm−1.

При сравнении спектров КР, зарегистрированных при

возбуждении излучением с разными длинами волн, необ-

ходимо учитывать два обстоятельства. Во-первых, при

использовании излучения с длиной волны 785 nm чув-

ствительность используемого детектора заметно умень-

шается с увеличением длины волны детектируемого

излучения. Это приводит к занижению интенсивности

линий КР в диапазоне II по сравнению с диапазоном I.

Вследствие этого полоса валентных колебаний свя-
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Таблица 2. Период регулярности спирали 72 и двугранные углы в центре скелета нонамера ЭГ, рассчитанные во всех

16 рассматриваемых приближениях
”
функционал плотности — базисный набор“, в сравнении с экспериментальными данными

Метод l(O2−O9), �A ∠(C8−O5−C9−C10), deg ∠(O5−C9−C10−O6), deg ∠(C9−C10−O6−C11), deg

Эксперимент 19.48 −174.0∗ 68.4∗ −174.0∗

OLYP/3z 19.78 −177.1 73.2 −177.1

OLYP/4z 19.84 −177.3 74.0 −177.3

OLYP/cc-pVTZ 19.64 −177.3 73.2 −177.3

OLYP/cc-pVQZ 19.80 −176.8 73.7 −176.8

PBE/3z 19.88 −176.5 74.2 −176.3

PBE/4z 19.84 −176.9 74.3 −176.9

PBE/cc-pVTZ 19.88 −176.8 75.0 −176.8

PBE/cc-pVQZ 19.91 −176.4 74.8 −176.5

B3LYP/3z 20.99 −176.7 75.6 −176.7

B3LYP/4z 21.04 −177.1 76.1 −177.0

B3LYP/cc-pVTZ 20.92 −177.5 76.4 −177.7

B3LYP/cc-pVQZ 21.06 −176.9 76.7 −176.9

PBE0/3z 21.03 −177.1 75.0 −177.1

PBE0/4z 21.13 −177.3 75.5 −177.5

PBE0/cc-pVTZ 21.11 −177.5 76.4 −177.5

PBE0/cc-pVQZ 21.20 −177.0 76.5 −176.9

Примечание. ∗ В качестве экспериментальных значений двугранных углов относительно C−O и C−C связей, полученных с помощью

рентгеновской дифракции, представлены их средние величины [14].

зей ОН, которая имеет заметную интенсивность в спек-

трах, зарегистрированных с возбуждающим излучением

с длиной волны 532 nm, обрезается по интенсивности

при регистрации спектров с возбуждающим излучением

с длиной волны 785 nm.

Во-вторых, в данной работе проводилась регистрация

неполяризованных спектров КР, т. е. без использования

анализатора. В случае регистрации неполяризованных

спектров КР направление поляризации рассеянного све-

та относительно направления поляризации возбужда-

ющего излучения для двух длин волн возбуждения

отличается, что приводит к отличиям в относительных

интенсивностях линий КР.

Из рис. 4 и 5 видно, что спектры КР олигомеров ЭГ

меняются монотонно с увеличением длины молекулы,

закономерности сохраняются вне зависимости от дли-

ны волны возбуждающего излучения. Как и следовало

ожидать, наиболее сильные изменения наблюдаются для

коротких олигомеров.

Для достоверного анализа структуры олигомеров ЭГ

по спектрам КР необходимо выбрать линии КР, частота

или интенсивность которых значительно изменяются с

увеличением длины молекулы. Такие линии КР олигоме-

Таблица 3. Зависимость частот линий КР ПЭГ от ММ

Соединение
Молекулярная Частоты, cm−1

масса, Da 785 nm 532 nm

ЭГ 60 347 − − 346 − −

ТриЭГ 150 321 832 1125 317 831 1123

ТетраЭГ 200 297 834 1130 289 834 1129

ПЭГ400 400 269 837 1133 275 834 1133

мПЭГ550 550 273 846 1137 269 844 1134

ПЭГ600 600 274 840 1134 274 837 1135

мПЭГ750 750 278 845 1136 273 844 1136

ров ЭГ преимущественно локализованы в диапазоне I —

области
”
отпечатков пальцев“ (рис. 4, a, b): наиболее

сильные изменения в частоте наблюдаются для линий

около 321, 832 и 1125 cm−1 (табл. 3), а наиболее

сильные изменения в интенсивности — для линий около

885, 1043 и 1125 cm−1 (табл. 4). Здесь и далее частоты

линий КР указаны для триэтиленгликоля (ТриЭГ).
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Рис. 4. Спектры КР ЭГ, ПЭГ и мПЭГ, записанные при длине волны возбуждения 785 (a) и 532 nm (b), диапазон I.

2400 2800 3000

–1Wavenumber, cm

In
te

n
si

ty
, 
ar

b
. 
u
n
it

s

3400 38002600 3200 3600

a

mPEG750

PEG600

mPEG550

PEG400

TetraEG

TriEG

EG

2400 2800 3000

–1Wavenumber, cm

In
te

n
si

ty
, 
ar

b
. 
u
n
it

s

3400 38002600 3200 3600

b

mPEG750

PEG600

mPEG550

PEG400

TetraEG

TriEG

EG

Рис. 5. Спектры КР ЭГ, ПЭГ и мПЭГ, записанные при длине волны возбуждения 532 (a) и 785 nm (b), диапазон II.

Диапазон 50−400 cm−1

В спектрах КР кристаллических ПЭГ в области

10−50 cm−1 наблюдается узкая линия, отвечающая про-

дольной акустической моде LAM (longitudinal acoustic

mode) [50,51], а в спектрах жидких и аморфных ПЭГ в

области 200−400 cm−1 ее аналог — широкая и струк-

турированная полоса D-LAM (disordered longitudinal

acoustic mode) [52], которая является суперпозицией

полос, отвечающих колебаниям молекул в различных

конформационных состояниях. Эти две полосы доста-

точно хорошо исследованы. В частности, известно, что

частоты полос и LAM [50], и D-LAM [52] сдвигаются

в низкочастотную область с увеличением длины моле-
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Таблица 4. Зависимость отношений пиковых интенсивностей линий КР ПЭГ от ММ

Соединение Молекулярная масса, Da
I885/I1472 I1043/I1472 I1125/I1472 I3431/I2878

532 785 532 785 532 785 532 785

ЭГ 60 − − − − − − 0.18 −

ТриЭГ 150 1.06 0.50 0.67 0.43 0.58 0.41 0.08 −

ТетраЭГ 200 0.92 0.44 0.61 0.39 0.59 0.42 0.05 −

ПЭГ400 400 0.62 0.29 0.50 0.31 0.67 0.47 0.03 −

мПЭГ550 550 0.44 0.21 0.46 0.27 0.70 0.50 0.02 −

ПЭГ600 600 0.56 0.26 0.48 0.28 0.66 0.46 0.04 −

мПЭГ750 750 0.40 0.19 0.44 0.26 0.70 0.49 0.02 −

кулы. Частота LAM зависит от вида концевых групп

(ПЭГ или мПЭГ) [50]. Поскольку в настоящей работе не

исследуются кристаллические образцы, то далее будет

обсуждаться только полоса D-LAM.

Форма и положение полосы D-LAM сильно зависят

от длины олигомера (рис. 4, a, b, табл. 3). Для спектра

ЭГ характерен симметричный пик, максимум которого

находится на частоте 347 cm−1. В спектрах ПЭГ по-

лоса D-LAM становится намного шире, а ее форма

становится асимметричной. Частоты D-LAM при двух

длинах волн возбуждения немного отличаются. Это, по-

видимому, связано с тем, что при возбуждении спектров

излучением с длиной волны 532 nm интенсивность по-

лосы D-LAM намного меньше, и, как следствие, ошибка

определения частоты намного больше.

Диапазон 800−900 cm−1

Линии КР в диапазоне от 800 до 900 cm−1 очень

сильно изменяются с увеличением длины олигомера

(рис. 4, a, b, табл. 3): частота линии около 832 cm−1

заметно увеличивается, а интенсивность линии око-

ло 885 cm−1 заметно уменьшается. Эти закономерности

полностью соответствуют результатам расчетов мето-

дом ТФП, представленным в работе [26]. Кроме того,

линии в этом диапазоне претерпевают серьезные изме-

нения в экспериментальных спектрах КР при переходе

от жидких олигомеров к твердым [26,53]. Линии КР в

этой области находятся довольно близко друг к другу и

потому слабо разрешены. Это затрудняет анализ данных

линий.

Проведенное в данной работе квантово-химическое

моделирование показало, что линия около 832 cm−1

относится к смешанному колебанию симметричных ва-

лентных колебаний C−O−C связей и маятниковых ко-

лебаний групп CH2. Результаты расчета спектров КР

олигомеров ЭГ в конформации спирали 72 с числом мо-

номерных звеньев от 2 до 13 [26] показали, что частота

этой линии растет при увеличении числа мономерных

звеньев в спирали. В экспериментальных спектрах твер-

дых ПЭГ эта линия наблюдается на частоте 844 cm−1.

На основании теоретических и экспериментальных ис-

следований авторы нескольких работ также отнесли эту

линию к колебаниям молекул в конформации спира-

ли 72 [53].

В частности, авторы работы [30] проводили измерения

спектров КР твердого мПЭГ с ММ 1000Da при увеличе-

нии температуры. На основании декомпозиции спектров

в диапазоне от 750 до 975 cm−1 с использованием

9 линий они сделали вывод о том, что два пика около

810 и 844 cm−1, полученные в результате декомпозиции

спектра, отвечают колебаниям мономерных звеньев в

гош- и транс-конформациях относительно связи С−О

соответственно. Авторы показали, что с увеличением

температуры интенсивность линии около 810 cm−1 рас-

тет, а интенсивность линии около 844 cm−1 уменьша-

ется, что свидетельствует о снижении числа молекул в

конформации спирали 72.

Согласно моделированию, линия около 885 cm−1

относится к симметричным валентным колебаниям

C−C−O связей на краях олигомера. В работе [19]
утверждается, что в спектрах КР низкомолекулярных

ПЭГ присутствует линия, соответствующая валентному

колебанию концевой группы С−ОН. Моделирование

олигомеров ЭГ разной длины [26] показало, что поло-

жение линии около 885 cm−1 существенно не меняется

с увеличением длины молекулы, однако интенсивность

резко падает. Эта линия отсутствует в эксперимен-

тальных спектрах твердых ПЭГ [26], что подтверждает

ее принадлежность к колебаниям на краях молекулы.

Кроме того, как будет показано далее, интенсивность

данной линии в спектрах мПЭГ ниже, чем в спектрах

ПЭГ, что также доказывает ее отнесение к колебаниям

на краях неметилированных олигомеров.

Авторы ряда работ [53] сообщали о появлении слабой

и широкой полосы около 880 cm−1 в спектрах твердых

ПЭГ при нагреве или в растворах. Данная полоса

относится к колебаниям молекул в неупорядоченных
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конформациях [19] и не связана с полосой 885 cm−1,

которая отвечает колебаниям на краях молекулы.

Для более детальной интерпретации спектров КР в

области 800−900 cm−1 необходимо провести расчеты

спектров КР олигомеров ЭГ различной длины и в

различных конформациях. Однако на основании уже

имеющихся данных можно сделать вывод, что частота

и интенсивность линии около 832 cm−1 могут быть

использованы для оценки длины молекулы и конфор-

мационного состава соответственно, а интенсивность

линии около 885 cm−1 — для оценки длины молекулы.

Диапазон 1000−1200cm−1

Диапазон спектра от 1000 до 1200 cm−1 содержит две

полосы КР, которые сильно зависят от длины молекулы:

широкую и структурированную полосу с максимумом

около 1043 cm−1, интенсивность которой уменьшается

с увеличением длины молекулы, и полосу с максимумом

около 1125 cm−1, для которой с увеличением длины оли-

гомера наблюдается сдвиг в сторону больших волновых

чисел и возрастание интенсивности.

Проведенное нами моделирование олигомера ЭГ в

конформации спирали 72 с 9 мономерными звеньями

показало, что в этом диапазоне присутствует ряд до-

статочно интенсивных линий, для которых зависимость

от длины олигомера должна быть различной. В част-

ности, линия около 1040 cm−1 была отнесена к асим-

метричным валентным колебаниям C−C−O связей на

краях олигомера. Затухание интенсивности этой линии

с увеличением длины молекулы объясняется снижением

относительного вклада колебаний концевых участков

молекулы в спектр КР олигомера. В диапазоне от 1050

до 1065 cm−1 также наблюдаются четыре линии, кото-

рые соответствуют скелетным колебаниям: две линии,

отвечающие суперпозиции валентных колебаний C−C

связей и ножничных колебаний C−C−O связей, и две

линии, отвечающие суперпозиции валентных колеба-

ний C−C связей и симметричных валентных колеба-

ний C−O−C связей.

Действительно [26,53], в экспериментальных спектрах

КР жидких ПЭГ наблюдается широкая полоса с макси-

мумом 1045 cm−1, а в спектрах твердых ПЭГ вместо по-

лосы с максимумом 1045 cm−1 наблюдается достаточно

узкая линия с максимумом около 1060 cm−1. Это позво-

ляет предположить, что линия около 1040 cm−1, отвеча-

ющая асимметричным валентным колебаниям C−C−O

связей на краях олигомера, затухает с ростом длины

олигомера, и в спектре КР твердых ПЭГ остаются

только линии, характерные для колебания скелета мо-

лекулы. Однако в работах [18,19] сообщается о том,

что в спектре КР расплава и водного раствора твердого

ПЭГ6000 возникает полоса около 1045 cm−1. Авторы

предположили, что данная полоса характеризует неупо-

рядоченные конформации молекул. Мы полагаем, что

данная полоса действительно может соответствовать

колебаниям молекул в конформациях, отличных от

конформации спирали 72. Тем не менее для точного

отнесения линий в этом диапазоне необходимо провести

моделирование спектров КР олигомеров ЭГ различной

длины и в различных конформациях.

Частота и интенсивность линии около 1125 cm−1

заметно изменяются с увеличением длины олигомера.

Экспериментально наблюдаемый сдвиг частоты пол-

ностью соответствует результатам расчетов спектров

КР олигомеров ЭГ в конформации спирали 72 [26].
На основании выполненного нами моделирования линия

около 1125 cm−1 была отнесена к суперпозиции асим-

метричных валентных C−O−C и ножничных C−C−O

колебаний молекулы в конформации спирали 72. Этот

вывод совпадает с выводами работы [30], в которой

по результатам исследования спектра КР ПЭГ1000 при

нагревании линия около 1125 cm−1 также была отнесена

к колебаниям молекул в конформации спирали 72.

Однако спектр КР в этом диапазоне имеет очень

сложную структуру. В соответствии с результатами на-

шего квантово-химического моделирования в диапазоне

от 1100 до 1140 cm−1 наблюдаются еще 7 достаточно

интенсивных линий, которые представляют суперпози-

ции валентных колебаний C−O−C связей, валентных

колебаний С−С связей и деформационных колебаний

С−С−О связей в разных пропорциях. Для более точного

отнесения линий в данном диапазоне требуются допол-

нительные расчеты.

Диапазон 2500−4000 cm−1

В спектрах КР олигомеров ЭГ, записанных при длине

волны возбуждающего излучения 532 nm, присутству-

ет заметная полоса валентных колебаний связей ОН.

Интенсивность этой полосы уменьшается с ростом

ММ олигомера (табл. 4). Этот результат объясняется

уменьшением числа концевых групп ОН по сравнению

с числом мономерных звеньев в олигомере с ростом

длины олигомера. Кроме того, в спектрах мПЭГ ин-

тенсивность этой полосы меньше, чем в спектрах ПЭГ.

Поэтому интенсивность полосы валентных колебаний

связей ОН может использоваться как дополнительный

источник информации о длине молекулы и структуре

концевых групп.

Диапазон спектра от 2250 до 3100 cm−1 (рис. 5, a, b)
является менее информативным, чем область

”
отпечат-

ков пальцев“, из-за сильного перекрытия линий КР ПЭГ.

В этом диапазоне наблюдаются линии симметричных

(около 2880 cm−1) и асимметричных (около 2900 cm−1)
валентных колебаний групп CH2, а также обертонов

и составных тонов колебаний из области
”
отпечатков

пальцев“. С увеличением длины олигомера монотонно

уменьшается интенсивность плеча около 2930 cm−1.

Однако наиболее интересным результатом является

наличие плеча около 2830 cm−1 в спектрах мПЭГ по

сравнению со спектрами ПЭГ. Эта спектральная осо-

бенность явно наблюдается в спектрах мПЭГ, зареги-

стрированных при возбуждении спектров излучением
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и с длиной волны 532 nm, и с длиной волны 785 nm.

Она относится к колебаниям группы O−CH3 [54]. Таким
образом, дополнительное плечо около 2830 cm−1 может

быть использовано для идентификации методом спектро-

скопии КР ПЭГ и мПЭГ.

Заключение

В теоретической части настоящей работы было опре-

делено наилучшее приближение ТФП для расчета струк-

тур и спектров КР ПЭГ. Для этого были проанализиро-

ваны сочетания обобщенных градиентных (OLYP, PBE)
и гибридных (B3LYP, PBE0) функционалов электронной

плотности с базисными наборами функций гауссова ти-

па (3z, 4z) и корреляционно-согласованными базисными

наборами (cc-pVTZ, cc-pVQZ).

Установлено, что и спектры КР, и геометрические

параметры молекул ПЭГ хуже всего описываются ги-

бридными функционалами B3LYP и PBE0, а лучше всего

описываются обобщенным градиентным функционалом

OLYP. Влияние выбора базисного набора на результаты

расчетов оказалось значительно меньшим, чем влияние

выбора функционала. Приближения OLYP/4z и OLYP/cc-

pVQZ дают наиболее близкие к экспериментальным

структуру и спектры КР ПЭГ. Ранее нами в работе [26]
были получены хорошие результаты для одного из этих

приближений (OLYP/4z) и более длинных цепей ПЭГ.

Это позволяет надеяться на успешное использование

данного приближения как для твердых и жидких ПЭГ,

так и для сополимеров ПЭГ с другими полимерами, в

частности, биоразлагаемыми.

В экспериментальной части настоящей работы ис-

следованы спектры КР жидких коммерческих образцов

ЭГ, ТриЭГ, ТетраЭГ, ПЭГ400, мПЭГ550, ПЭГ600 и

мПЭГ750. Показано, что спектры КР олигомеров ЭГ ме-

няются монотонно с увеличением длины молекулы вне

зависимости от длины волны возбуждающего излучения.

Наиболее сильные изменения с увеличением числа мо-

номерных звеньев ПЭГ наблюдаются для частот линий

около 321, 832 и 1125 cm−1, а также интенсивностей

линий около 885, 1043 и 1125 cm−1. Данные зависимости

могут быть использованы для оценки длины молекулы

ПЭГ и ее конформационного состава.

Обнаружено, что в спектрах КР мПЭГ по сравнению

со спектрами ПЭГ присутствует плечо около 2830 cm−1.

Эта полоса относится к колебаниям группы O−CH3 и

может быть использована для идентификации коротких

ПЭГ и мПЭГ методом спектроскопии КР.

Ряд линий, также зависящих от ММ олигомеров ЭГ,

не был проанализирован, так как для их анализа требует-

ся разложение спектрального контура на составляющие

(декомпозиция спектра). Такой анализ должен прово-

диться на основе квантово-химических расчетов спек-

тров КР олигомеров ЭГ, которые позволят определить

число линий в определенном спектральном диапазоне,

их относительные интенсивности и деполяризационные

отношения.

Для установления точной зависимости спектров КР от

вида концевых групп (группа ОН или группа СН3) тре-

буется исследование большего набора образцов метили-

рованных ПЭГ, прежде всего коротких олигомеров. Это

позволит подтвердить различия в интенсивностях ряда

линий ПЭГ и мПЭГ в области
”
отпечатков пальцев“ и

появление дополнительной линии около 2830 cm−1.

Таким образом, в работе показано, что спектроскопия

КР в сочетании с квантово-химическими расчетами яв-

ляется перспективным методом для анализа структуры

и конформационного состава молекул ПЭГ. В целях

дальнейшего развития методик спектроскопии КР необ-

ходимо провести расчеты спектров КР олигомеров ЭГ

различной длины и в различных конформациях. Это

позволит разделить вклады в изменения спектров КР

от изменения длины молекулы и от изменения кон-

формационного состава молекул, и достоверно интер-

претировать спектры КР ПЭГ, в которых наблюдается

сильное перекрытие большого числа линий. Однако на

основании уже имеющих данных можно сделать вывод,

что анализ спектров КР ПЭГ позволяет оценивать

ММ и конформационный состав жидких ПЭГ, а также

различать ПЭГ и мПЭГ.
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