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официЕLIIьного опшонент а на диссертационную работу
Попова Алексанлра Юриевпча'ОСинтез и свойства нанрпористотg

сверхсшитого полистирола д.гtя твёрдофазной эксц)акции биомаркеров",
предстЕlвJIенную на соиск€rние учёной степени кандидата химических Еаук по

научной специ{Lпъýости 1.4.7 . Высокомолекулярные соединениrI

Полимерные сорбенты и носители разнообр€вного химического
ýтроениrI и морфологии ицрают оцромную! а порой кJIючев}rю роль во

многочислеЕньrх областлr современной науки и технологии, в особенности, в

биомедицине. В многообразном мире этих матери€tпов заметное место
занимает сверхсIш,tтый поJIистирол. Этот парадоксаirьный материаJI,

разработанньй Даванковым ВА и Щюрушой IДШ уке бопее пoJryBeKa тоъ[у

назад, и уже давно показыв€tющий свою эффективность для практиIIеского

применеЕия, до сих fiор остаётся благодарным объектом дJIя исследов€lниrl и

разработок. ПаралоксаJIънссть сверхсшитого полистирола закJIючается в том,
чт+, ЕIесмотря ýа оqромкое кодЕtIество сшI4в€}к межд/ мекро}4олекуда}4к, }тот

матери€lJI, благодаря особенности своей молекулцрной структуры,
предстЕtвJIяет собой ажурную мелкопористую трёхмерную жёстщую сетку с
огромной удельной поверхностью (более 1000 м2lг1. Благодаря такой
морфолоплио све,рхсшиъй поJтIтстиtrюл IIроявлrrет )rЕикаJIьЕIые оорбцкоЕIIыg

свойства. Он способен "втягивать" в себя как ЕепоJUIрные, так и полцрные
(включая воду) низкомолекулярные вещества, но не поглощает

высокомолекулярные объекты шобой природы. Поэтомуо тематика

рецензируемой диссертации, вкJIючающм как разработку Еовых

рrлзнсвидностей сверхсшитого полистиролq так и демонстрацию
эффективности этих матери€tJIов дJuI решения важной для медицины задачи

экстр€жции фенилкарбоновьrх кислот из сыворотки крови * несомненно,

яышется акгуаJIьной.

Научная новизна работы Попова А.Ю. состоит в следующих
поJýленньш результатах:

о На основе гедевых еоподимеров стI.{рола с ра}дI4чным содержаЕЕем

дивинилбензола был сиЕтезировЕtн ряд сверхсшитьж гидрофобных
сорбентов со стеIIенью сшивки от 50 до 4аOаА.



. Из1"lено вJIияние содержаJ{ия дивиIIилбензола в исхOдном сополимере, а

также степени его дополнительýой сrшrавки на набухание, пористость и
сорбционную способности сиIIтезироваIIfiых сеток.

. обнаружена связь межry степеЕъю сIIIивки гелёвого соrолимера
монохJIордиметиJIовым эфиром и избирательностъю сорбции

фенилкарбоновых кислот.

о Впервые найдены условиrI IIоJryчениrt сверхсIпитого гидрофобного

сорбентап который эффективно поглOщает искJIючительýо

низкомолекулярные оргаЕические соединеншI из белковых растворOв.

Практическм значимость диýсертационной работы закJIючается в

сле.щдощем:

о Разработан эффективный метод синтеза сверхсшитых полистиролъных
сорбентов с варьируемой Iшотностью шолимерной сетки в виде

сферических частиц с диамец)ом 50-80 мкм и высокой удельной
поверхýостью (> 800 м2lф.

. Разработаlrа методика количественной экстракции фенаrrкарбоновых
кислот из сыворотки кровн и их последrющего количеýтвенного

0шределения методом ВЭХOL

. ПредложеЕ метод очиIцеЕия белковьтх растворов от низкомолещу,л4рных

соединений на шримере очисткц человеческого сыворотOчнOго

шlъбумина.

. Синтезировalнные сорбенты потенциально моryт нсшользоваться дJIя

экстракции и концентрЕрования некоторых витаминов и

фармпреfiаратов из биолоrических жидlкостей.

Научттые шоложенýя и выводы основаны на Ежz}лизе большого объёма

эксперименfirльнъD( данньD( по синтезу сорбентов и из)ленЕи их свойств.

Обнаруженные закономерности носят систематичесrcай характер и хорошс

воспроизводятся, Разработка црактической методикЕ определениrI

фенилкарбоновьтх кислот в сыворотке крови с IIомoIIFю твёрдофазной

экстракции Еа поJryчýннш( сорбекrах шодтверждает состоятельностъ

выбранного по,щода к поJryчению сорбентов для анiшиза биологоческих

жидкоотей.

РассматриваемffI диссертаJtrионнЕlrI работа имеет традиционкую

ствукту.ру и вкIIючает в себя введ9ние" обзор литератуэы}
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экспериментzrпъ}гуIо часть, обсуждение резулътатов, зак}почеЕие и выводы,

список сощращенпfl и условIIъD( обозначений, а TaIoKe список литературы.

Работа изложена на 148 страницах, содержит 36 рисунков, 4 охемы и L7

таблиц, и 30З библиографические ссылки,

Во введении рассмотрена актуаJIьность, цели ,l задаwl исследOваýия,

на}цнrи Еовизна и практическаJt зЕачимость, вкIIщ автора и данные об

апробациrа работы. Задачи исследоваlяия вк}Iючают: подбор условий синтеза

rrеобходимъD( сорбентов, из}цение их физrлсо-химическIж и сорбционных
свойств, и выбор оIIтимаJIьного сорбента дJIя твёрдофазной экfiракции

фенилкарбоновв,гх кислот из сыворотки црови.

В обстоятельном литературном обзоре (65 стр.) дана кпассификация и
теорети!tеское обосноваrrие методов твёрдофазной экстракции. Основную
часть обзора ýосtавJIrIет описание способов сиýтеза сверхсшитого
полистIФола и его свойств. ВсестороЁние данные о пористой струкryрý
сверхсшитьш сорбентов пOпучшш IФитическое рассмоlрение. Отдельный

р:лздед цосшщеý цримеýýнI4Iо GверхшIIитъц( полистIIрФIышдх сарбеятов в

разлш!IньD( видах твердофжной экстрашши низкомолекулярньD( соединений

из богатьшс белка"rrли слOжЕьгх биологических матриц. Обзор сOдержит

новейшие рзультаты, поJIrtенные д)угими авторскими коJлIективами в 2020
yt202| гФдах.

ЭкспериментЁlпьнаrl часть содержит достаточно подробное описание

методов синтеза и исследоваЕиrI харакгеристик Е€rнопористьгх сверхсшитьrх

полистирольпых сорбентов. Особое внимt}ние уделено кокчролю сшибки при
измерении кривьD( IIроскока.

В главе 'uРезультаты и ID( обсуждениеО' представJIено основное

содержание работы. Глава содержит 10 разделов, последовательно

описываIощID( все этапы выполЕеIIного исследовaлЕиJI.

Первый и второй раздел посвящешы оптимизации синтеза сверхсшитых
полистцрольньý( сорбентов с варьируемой IIJIотýостью ýетки, диметром
сферичесш,Iх rраIтул 50-80 мкм и высокой удсльной IIсверхностью > 800 ъf lr.
Хотя в литературе упоминalются возможнссть использоваIIиII хлороформа и

диметоксиметана в качестве сIIIиваюIIIID( аr€нтов, опжмаJIъЕыми своЙстваtчlи

дIя решаемой задачи обладали полимеры, сIIIитые монохJIордиметипсвым

эфиром ts присут9твии катЕlJIизжораFеСlз. Гелевые ýополимеры стирола с 0.5

* ЗYо дивинилбонзола были сшIиты монохJIордиметиповым эфиром на 50 -



4а0% с пол}.r{ением гидрофобннх сверхсшитъD( сеток, которые из}п{апись

д€шее.

В третьем и четвёртом разделе охарактеризована химическбл;t и

шористая структура полученного ряда сорбентов. Показаrrо} что цри степени

формагrьной сшивки 100%, в структуре полимера остаётся значительнаJI доля
незамещённых фенилов, кOторые потенциально моryт бытъ использованы

дJuI химиsеской модификш{ии сверхсшитоrо полимера. При формальной
стеЕgни ешивкt4 2300УФ, в формировакки сgЕки учаотвуIот все зжЕь*
иýходнOго сополимера. Пористость ýверхсцш{тых сорбентов, главным
образом, зависит от содержания дивинилбензола в исходrом гелевом

сополимере. Показапо, что, с увеличеЕием пористости софентово

дffiryпЕостъ свободнотt шространства ýеток дJIя мслехул аsотit FJI}IчЕffirетет
и не зЕtвисЕт от степеЕи дополнительной сIIIивки. Щля сорбентов с объёмом

пор более 0.5 мл/го практически весъ свободный объём сgтки доступен дJuI

молекул {lзота.

Зависимость размера пор сухой сверхсrшатой сетки от содержаниrI

дивинилбензола и степени дополш{телъной сшIивки была из}чеЕа с помощью

модсльнонезависимого сравнительпого метода. Уменъшение содержаниrt

дивинилбензола в исходном сопоJIимере цриводит к увеличению пор

полимера, что соответствует литературным данным. Научной новизной

обладает наlденная в работе аффишостъ изотерм адсорбции m}oтa на ceTкa}r

с р€lзJIичной степенью сшивки эфиром.

далее изlпrzшось набlнаrrие сеток в воде1 тоJIуоле и метанолеr кlж по

измеЕению насыпного объёма полимерq так и по массе и объётrсу

удерживаемого растворитеJш. ОбнаружеЕо, чтс набухавие в воде растёт с

увелl*;lением отеýени дошолнительной сIIIивки, в то время как объём

удерживаеьлого тоJ[уода остаётся црактиlrескЕ IIIцмецншм- Этот фалст автор

объясняет в ра}лкФ( модеJIи формирования и строения сверхсшитого
полистирол% цредложенной,Щаванковым В.А. Щюрупой М.П.

С шестого по восьмой раздел описаЁы софционные свойства

синтезцров€lнЕьD( гlадрофобных напоrrористьrх сверхсIIIитьIх fiолистиролов по

отношению к водным pacтBopail{ белков, вит€l&{инов Е фшtлкарбоновьгх
кислот. Показано, что основное влияние Еа в9личину сорбцЕи оказывает

ршмер и гидрофобность молекулы собрата. Реryлируя ра:}мер пор ýоJIимера,

главным образом за счёт измепениrt содержания мът;tнилбензола в исходном



сополимере, ý помощъю ситового эффекта можно искJIIочктъ сорбцию
белков, с сохранеllием сорбционной ёмкости по моJIелулам

низкомолекул4р}rьrх анаJIитов.

.Щалее aвtop допоJIIIяет известЕый фаrст, что сущ9ствует значительшое fi-

fi взаимодейотвие сверхýшитой сетки ý ароматшIескими сорбатами. В работе
вIIервые поfiучены резуJIътаты, укtлзывеющие на то, что, с увеличецием
степеýи дополЕительной сцIивки, ,t-rt вза.имодействие уýиJIивается, ,Щанный
вшвод иýтересеý с теоретической тФчкtI зрения и заýJrуживает д€шъкейшегсr
подробною изучеЕиrI.

зак.тпо.rительные 2 рапд9ла посвящsны решеýию практической
аýаfiкги'rеской задачи с помощъю синтезирова}Iного сорбента, а именно -

сцределештю фенилкарбоновых кислот в сыворотке IФови человека. Автором
быrrи изготовлены неболъшне патроны собственной коýструкции дJut

твёрдофазной экстракrцли, содержаuше 30 мг сорбента. Была разработана
анапитическая методика, вк]IючЕлющм тверлофазrryю экстрsшtrию и ВЭ}ОL
показано, что предложенный метод позвоJI;Iет измерrгь нормaпьные и
ýептЕrlеские концентрfi{ии шеýти фениrrкарбоновьшr кислот в крови донора.

Тем са}dым, кDкЕым итогом работы является поJIyIеЕие нового

гишlофобшого нЕжопористого материапа огранисrенного досчша (ýestricted

acceýs materials), Такие материаJIы це удерживrлют белшц но сорбируют
низкомолеIqуJuIрЕыs оргаЕические ýоýдинениrt и }lмеют высокий потенциаJI в

качýстве сорбентов для твёрлофазной экстракции.

К содервrrлшо работы мсryт бъrтъ gделffIы следffощие зЕплеýIfiЕfiя:

1. В р{вдsле 3.2, приведены результаты оптимизации сшивающей

системы (реагенfi-катаJIизатор), которая обеспечивает эффеlffив}гуIо сшивцу

сополимера с поJýлIением сорбепта с высокой удельной IIоверхностью. В
зависимости от используемой сшивающей системы, удельýм поверхностъ

продукrа меняется в широком интерваJIе. Можно предположить, что

удеJIьнrш ýоверхнOсть цродукта оцредезrяgтся доOтигаемой степенъю ýшивки

за время реакции, иными слоЕаьilи, зaлвисит от скорости реакции. К
сож€шению, автор не цриводит экспернмеЕт{шьньD( даýнъ,Iх о завиýимости

уделъной IIоверхности сорбента от времени реакции доilолнителъной
сшивки.

2. В разделе 3.5. автср приводит резуJътаты двуr( методов ImмерениJI

набухапия полимера в раствOритеJurх - объёмного Е весового. Автор
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утв€рждает, что оба метOда измерения аоrлас)rютýя, однако, из

представJIенньD( rрафиков это не очевидно. Существует ли коJIичественflая

связъ меж,ry обо*ши методами измерения?

3. В ваздýле 3.6. цровед9но измерение сорбции белков,. витаJt{иýов и
треfiтала цри фиксированной коýцёнтрацЕи. Чем был определён выбор

именýо TaкIiD( концентроций? Значительным украшением работы было бы

изIuерение изотерм сорбции этих веществ IIа синтезированной серии

с*рбежов в зIIачитеýънФм диfiк}зоЕе концеятрацкй собраrа. Вшоrлне.

вероятно, что такой эксrеримент позволиJI бы определить факторы,
вJIи;Iющие на сорбциоlтный потёнциЕлJI и максимаýьную сорбционную

ёмкость fiолимера.

4. В разделе 3.Т., в таблице I3, автор приводит результаты сорбции 3,4-

дигидрокýибензойшой кислоты в статическID( условиfr<. ,Щпя всех софенmв
сорбция кислоты меfiяется в 0граншIешном интерваJIе: 79-88%. Однако, в

следующем разделе, из рисунка 28 оле,ryет, что, с увеличением степени

сIIIивки, удерживание 3,4-дигидроксибеязойной кислоты меняЕтся в четыре

раза, Как объясняется такое существенное р€хlJIнчие софчии в cTaTIT:IecKиx и

дин€lJчf ическlФ( условиях?

Указакпъте замечаýия Ее cт{I.nк{troт з|кtЕrимост!{ IIФJrучgЕЕьD( резуяьтЕтоЕ
и ýе влиrIIот на обшryю IIоJIожительýую оценчу диссертшIионного
исследовавия Попова А. Ю.

В целомо работа Погrова А.Ю. явJIяется закончеЕным диссертационным
исследованием и выпоJlнена на современном HayrHoM и экспериментапьном

уровне, дs.dт новые тýор$trшеские результаты и представIuIет решеЕие
акryальной за,дачи. Потryченные сорбенты мOryт бнть исполъзов8ны в

анаJIизе биологическI,D( жидкостей п жя очистки белков, имеют шотеЕцIаал

примененшt в качестве гемосорбентов. Результаты работы моryт бытъ

полезЕы в исследованиrDь провOдимьD( в МГУ им. М,В, Ломоносовао РХТУ
lшr. Д.И. Менделеева, РТУ МИРЭА, ИФХЭ РАН, И}D(С РАН, ИБХ РАН и в

друrш( ВУЗа:< и на)дIнъD( институтil( страЕý.

По совокупнOсти выполнешных экспериме}Iтов, разработашýых методик

и полученных резулътsтов, IIопова Алексашдра Юршевлrча можно

характеризовать каJ( сложившегýся высококваJIифицшров€[нноrо сшециаписта

широкогý профиля. Резулътаты диссертациоrrrrый работы Попова А.Ю.
изложены в 5 статьf,х в ведylIпD{ российскrоr и зарубежньгх xqypнaJlФ.,
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апробацию работа прошпа на 3 конференциях с )п{астием ведущих

российских 1пrёных. Автореферат и огryбликованные статъи адекватно и в
полной мере отр€Dк{lют основное содержание диссертации.

Таким образом, диссертационное исследование "Синтез и свойства
нанопористого сверхсшитого полистирола для твёрдофазпой экстракции
биомаркеров" явJuIется науIIно-квалификационной работой, Koтoparl по

критериям актуtlльности, науrной новизны, обосноlанности, значимости и

объёму соответствует всем требованиям <<Положения Р порядке присуждения

1пrёньrх степеней) J\b 842, утверждённого правительством РФ от 24.09.2013

года, предъявJuIемых к диссертациям на соискание учёной степени кандидата

химических Ha)rK, а её автор, Попов Александр Юриевич, вне сомнений,

засJryживает присуждениrI ему уlёной степени кандидата химических наук

по специапьности L.4.7 . Высокомолекулярные соединениrI.

официальный оппонент:

ГЛаВнЫЙ наl"rный сотрудник лаборатории полимеров дJuI биологии

Института биоорганической химии имени академиков М.М. ТТIgмJtкицl ц

Ю.А. Овчинникова Российской академии наук

ll7997, Москва, ГСП-7, улица Мишrухо-Маклая, дом 16/10

Тел. +7 (495) 335-10-11, E-mail: zubov@ibch.ru

доктор химических наук
(специаJIьность 02.00.06 -
<<Высокомолекулярные
соединен"D>), профессор,
заслуженный деятель науки
Российской Федерации

Подпись Зубова В.

Зубов Вит€lJIий Павлович

202I г.
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Ученый секретар д.ф.-м.н. Олейников В.А.




