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Определены кинетические параметры (константы скорости, энергии и энтропии активации) реак-
ций кислотно-каталитического гидролиза восстанавливающих дисахаридов целлобиозы и лактозы
в широком диапазоне составов смесей воды с органическими растворителями (диоксаном, ацето-
ном, ДМСО и уксусной кислотой). Показано, что увеличение содержания органического раствори-
теля по-разному ускоряет реакции гидролиза гликозидной связи. Обcуждено влияние растворите-
лей на скорость и механизм изученной реакции на основе сольватационных представлений.
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Гликозидная связь – элемент структуры боль-
шинства низкомолекулярных природных соеди-
нений и практически всех биологических олиго-
меров и полимеров. Присутствие и расщепление
именно гликозидных связей определяющим об-
разом влияет как на существование и функцио-
нирование многообразных вариантов живой при-
роды, так и на результат промышленных спосо-
бов выделения и переработки природного
растительного и животного сырья с целью полу-
чения целлюлозы, натуральных волокон, лекар-
ственных и биологически активных соединений,
продуктов питания, биотоплива и т.д. Изучение
реакций гидролиза связей молекул углеводов с
агликонами различной природы не теряет своей
актуальности и ведется достаточно постоянно и
активно [1–3]. При этом сложность проблем, свя-
занных с расщеплением гликозидных связей,
очевидно, не умещается в рамках химии углево-
дов, во-первых; и, во-вторых, в литературе прак-
тически отсутствуют результаты исследований
влияния состава смешанных водно-органических
растворителей на скорость и механизм гидролиза

гликозидной связи, что и послужило целью дан-
ного исследования. Известно, что применение
смешанных растворителей может открывать но-
вые возможности для повышения избирательно-
сти целого ряда многочисленных путей и методов
переработки натурального сырья и более эффек-
тивной и целенаправленной их реализации [4–7].
Между тем, как показано нами при исследовании
влияния состава водно-органических раствори-
телей на кислотный гидролиз бензилэфирных
связей [8], изменение содержания органического
растворителя не только вызывает изменение ско-
рости гидролиза, но и приводит к изменению ме-
ханизма таких реакций.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
Нами исследовано влияние органических рас-

творителей (диоксана, ДМСО, ацетона и уксус-
ной кислоты) на скорость и механизм кислотного
гидролиза β-D-глюкопиранозил(1 → 4)-D-глю-
копиранозы (целлобиозы) (1) и β-D-галактопи-
ранозил(1 → 4)-D-глюкопиранозы (лактозы) (2):
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Кислотно-катализируемый гидролиз дисаха-
ридов осуществляли в смесях органический рас-
творитель–вода переменного состава в диапазоне
температур 35–90°C, в качестве катализатора ис-
пользовали HCl или H2SO4.

Для исследований кинетики гидролиза ис-
пользовали целлобиозу и лактозу марки “ч.”,
глюкозу марки “х.ч.”. Диоксан очищали согласно
[9], ДМСО перегоняли под вакуумом, ацетон
марки “ч.д.а.” и ледяную уксусную кислоту ис-
пользовали без дополнительной очистки.

Кинетические исследования по определению
констант скоростей реакций проводили ампуль-
ным методом. Из полученных зависимостей кон-
центрации продуктов реакции от времени были
построены кинетические кривые и их полулога-
рифмические анаморфозы в соответствии с урав-
нением реакции первого порядка, удовлетвори-
тельно описывающим кинетику данных реакций.
Пробы с реакционной смесью выдерживали в за-
паянных ампулах в термостате. Через определен-
ные промежутки времени ампулы охлаждали,
вскрывали и определяли содержание моносаха-
ридов (глюкозы и галактозы) по реакции с о-толу-
идиновым реагентом спектрофотометрически
при длине волны 630 нм [10]. При этом для расче-
та текущей концентрации восстанавливающего
дисахарида учитывали, что целлобиоза и лактоза
также дают окрашенные соединения при взаимо-
действии с о-толуидиновым реагентом. Поэтому
использовали уравнение: сдс = D – 2εмсс0дс/εдс –

‒ 2εмс, где D – оптическая плотность раствора
при длине волны 630 нм; с0дс – исходная концен-
трация целлобиозы (лактозы); εмс и εдс – коэффи-
циенты экстинкции моносахаридов и целлобио-
зы (лактозы), вычисленные по калибровочным
графикам. Из полученных зависимостей концен-
трации продуктов реакции от времени были по-
строены кинетические кривые и их полулогариф-
мические анаморфозы в соответствии с уравнени-
ем реакции первого порядка, удовлетворительно
описывающим кинетику данных реакций.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Кислотный гидролиз гликозидных связей мо-

жет быть отнесен к одному из наиболее распро-
страненных типов органических реакций – мо-
номолекулярному нуклеофильному замещению у
насыщенного атома углерода SN1. Особенность
реакций разрыва гликозидных связей в том, что
расщеплению предшествует протонирование
кислорода гликозидной связи с последующим
расщеплением гликозил-гликозной связи и осво-
бождением одной молекулы моносахарида. При
этом на скоростьлимитирующей стадии реакции
образуется сопряженный гликозил-катион А, ко-
торый быстро взаимодействует с водой, и образу-
ется вторая молекула соответствующего моноса-
харида. Так, кислотный гидролиз лактозы приво-
дит к получению галактозы и глюкозы, а гидролиз
целлобиозы приводит к получению глюкозы:
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Однако в отличие от других SN-реакций изуче-
нию влияния растворителей на механизм гидро-
лиза гликозидов уделялось недостаточно внима-
ния, как и на механизм гидролиза малоактивных
в таких реакциях других простых эфиров. Для ис-
следования гидролиза дисахаридов нами исполь-
зованы апротонные растворители различной по-
лярности (ДМСО, ацетон, диоксан) и протоно-
дорный растворитель уксусная кислота, которые
широко используются при изучении многих ти-
пов реакций, а также представляют интерес для
химической промышленности при разработке
технологических процессов с участием гликозид-
ных связей.

На рис. 1 и 2 приведены зависимости констан-
ты скорости гидролиза дисахаридов 1 и 2 от соста-
ва смешанных растворителей. Как следует из
приведенных данных, использованные раствори-
тели по-разному влияют на скорость гидролиза
гликозил-гликозных связей. В то же время в рас-
творителях с большим содержанием как апротон-
ных растворителей, так и уксусной кислоты ско-
рость расщепления гликозидной связи увеличива-
ется. Причем в случае диоксана и ацетона скорость
реакции возрастает существенно (в ≈20 раз) как
для целлобиозы, так и для лактозы. Характер за-
висимости kэксп от концентрации растворителя
(Xs, мол. доли) практически одинаков для обоих
дисахаридов.

Полученные зависимости скорости гидролиза
от состава водно-органического растворителя
могут быть интерпретированы на основании
сольватационных представлений. Характер зави-
симостей kэксп от концентрации растворителей с
различной полярностью свидетельствует о значи-
тельном вкладе специфической (неэлектростати-
ческой) сольватации. Для оценки вклада таких
эффектов среды как специфическая и неспеци-
фическая сольватация реагирующих частиц, пе-
реходного состояния или уходящих групп нами
построены зависимости  от полярности рас-
творителя (1/ε) (рис. 3).

Полученные зависимости характеризуются от-
клонениями от прямолинейности в области низ-
ких содержаний органического компонента рас-
творителя. Наблюдаемые отклонения могут быть
вызваны существенным вкладом специфической
сольватации в рассматриваемых системах сме-
шанных растворителей. Специфическая сольва-
тация (образование водородных и (или) донорно-
акцепторных связей) с реагирующими частицами
в растворах воды с органическими растворителя-
ми тесно связана с изменением структурирован-
ности смешанного растворителя по сравнению с
водой. В области небольших концентраций воды

ln k

Рис. 1. Зависимости константы скорости гидролиза
дисахаридов от состава смешанного растворителя,
90°С: 1 – 1, вода–диоксан, 0.2 н. HCl; 2 – 1, вода–
ДМСО, 0.2 н. HCl; 3 – 1, вода–уксусная кислота,
0.1 н. Н2SO4; 4 – 2, вода–диоксан, 0.2 н. HCl; Xs –
концентрация апротонного растворителя, мол. доли.
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Рис. 2. Зависимость константы скорости кислотного
гидролиза целлобиозы от состава смешанного рас-
творителя вода–ацетон, 0.2 н HCl, 50°С.
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эти зависимости практически линейны и имеют
положительный наклон, что указывает на преоб-
ладание влияния электростатических взаимодей-
ствий в растворе, без существенного вклада спе-
цифической сольватации.

Для учета электростатических взаимодействий
в растворе используются эмпирические зависи-
мости константы скорости и диэлектрической
проницаемости среды [11]. Для ион-дипольного
взаимодействия, к которому может быть отнесен
гидролиз гликозидной связи, эта зависимость
описывается уравнением  =  +
+ [Z]eμ/kTr≠ε, где  – константа скорости при
бесконечно большом значении ε; Z – число еди-
ниц заряда иона; е – заряд электрона; μ – диполь-
ный момент воды; k – постоянная Больцмана;
Т – температура; r≠ – расстояние максимального
сближения реагирующих частиц в лимитирую-
щем акте реакции (радиус активированного ком-
плекса). В соответствии с данным уравнением,
положительный наклон зависимостей подтвер-
ждает участие в лимитирующей стадии гидролиза

εlg k ε=∞lg k

ε=∞k

положительного иона во всем диапазоне составов
смесей, что указывает на отсутствие влияния рас-
творителя на механизм реакции.

Смешивание органических растворителей с
водой, очевидно, приводит к изменению сил
межмолекулярного взаимодействия в смеси.
В отличие от индивидуальных компонентов та-
ких смесей изменяется структурированность
жидкостей, обусловленная преобразованием во-
дородных связей между молекулами воды и орга-
нического компонента. Оценку сил межмолеку-
лярных взаимодействий воды с органическими
растворителями осуществляют на основе изуче-
ния энтальпий образования смешанного раство-
рителя. Теплоты смешения для водно-органиче-
ских систем определялись неоднократно [12, 13].
При этом во всем диапазоне составов смешанных
растворителей имеются особые точки, в которых
наблюдаются перегибы изотермы теплот смеше-
ния. Так, для водно-диоксановых смесей первая
точка наблюдается при 0.12 мол. доли 1,4-диокса-
на, характеризующая экзотермический эффект
смешения. Этот эффект объясняется упрочнени-
ем связей между молекулами воды за счет гидро-
фобного влияния молекул 1,4-диоксана. При
0.166 мол. доли 1,4-диоксана энтальпия смеше-
ния данных растворителей равна нулю. Макси-
мальный эндотермический эффект смешения на-
ходится в области составов с 0.7–0.8 мол. доли
1,4-диоксана. Эндотермический эффект обуслов-
лен наибольшим преобразованием структуры
растворителя, вызванным полным разрывом во-
дородных связей между молекулами воды и доми-
нированием собственной структуры 1,4-диоксана,
в которой отдельные молекулы воды заключены
внутри кластеров, образованных органическим
растворителем. Такой же вывод следует из анали-
за интегралов Кирквуда–Баффа для этой систе-
мы [14]. Необходимо отметить, что кластерная
структура смеси диоксан–вода – одна из важных
отличительных особенностей таких смесей. Эти
особенности изменения структурированности
смешанного растворителя находятся в полном
соответствии с характером изменения скорости
гидролиза дисахаридов в зависимости от содер-
жания органического компонента в смеси. По-
добные результаты получены авторами [15] при
изучении влияния состава водно-ацетонового
растворителя на сольволиз алкилгалогенидов
(SN1-механизм).

Увеличение содержания ДМСО и уксусной
кислоты не вызывает такого значительного уско-
рения расщепления гликозидной связи целлоби-
озы (в ⁓2 раза). Наблюдаемый результат, очевид-

Рис. 3. Зависимости  от 1/ε для гидролиза дисаха-
ридов: 1 – целлобиоза, вода–диоксан; 2 – целлобио-
за, вода–ДМСО; 3 – лактоза, вода–диоксан; 4 – цел-
лобиоза, вода–уксусная кислота; 5 – целлобиоза, во-
да–ацетон.
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но, показывает различие в структуре данных вод-
но-органических растворителей, вызывающих
специфические взаимодействия в реакционной
среде.

ДМСО – протофильный растворитель, для ко-
торого характерно легкое разрушение собствен-
ной межмолекулярной структуры при смешении
с протогенными веществами. Смешивание воды
и ДМСО представляет собой сильно экзотерми-
ческий процесс, протекающий с разрывом соб-
ственных ван-дер-ваальсовых связей данного
растворителя и приводящий к созданию новых
водородных связей, что влечет за собой образова-
ние новых структур с высокой степенью упорядо-
ченности [14]. В области до 0.2 мол. доли ДМСО
вода сохраняет собственную структуру, существу-
ющую за счет водородных связей. В системах с
содержанием более 0.28 мол. доли ДМСО вода,
главным образом, связана с двумя молекулами
ДМСО с помощью новых водородных связей.
Максимальные значения теплот смешения для
данных смесей находятся в области 0.35 мол. доли
органического компонента. Состав таких смесей
примерно соответствует соотношению органиче-
ский растворитель : вода 1 : 2. Молекулы ДМСО
выступают акцепторами протона, образуя с водой
локальные ассоциаты состава 1 : 2. В смесях во-
да–ДМСО выше данной области содержания
ДМСО в бинарной смеси присутствуют разные
структуры, с доминированием структур, характе-
ризующихся большей долей свободных молекул
воды [16]. Нами обнаружено повышение скоро-
сти гидролиза целлобиозы также при Xs(ДМСО)
выше указанного значения.

Скорость кислотного гидролиза дисахарида в
смесях воды с уксусной кислотой меньше, чем в
случае водно-апротонных сред, что обусловлено
использованием в качестве катализатора H2SO4,
каталитическая активность которой ниже, чем
активность HCl [17]. В водных растворах уксус-
ной кислоты наблюдается, как и в случае прото-
фильного растворителя ДМСО, аналогичное из-
менение скорости реакции с возрастанием кон-
центрации уксусной кислоты (рис. 1). Скорость
реакции гидролиза целлобиозы при добавке к во-
де уксусной кислоты первоначально незначи-
тельно снижается, достигая минимального значе-
ния в области Хs = 0.02 мол. доли, затем до содер-
жания уксусной кислоты 0.22 мол. доли скорость
реакции остается приблизительно постоянной,
после чего реакция ускоряется, однако не так су-
щественно, как в случае смесей с 1,4-диоксаном и
ацетоном. Однако известно, что уксусная кислота
влияет на структуру воды незначительно. C уче-
том общепринятого механизма гидролиза глико-
зидной связи можно предположить, что уксусная

кислота, как ионизирующий растворитель, ока-
зывает благоприятное влияние на скорость лими-
тирующей стадии – гетеролиз гликозидной связи
и, тем самым, способствует ускорению реакции.

В кислотно-каталитических реакциях нема-
ловажное значение имеет активность катализа-
тора. Как растворитель вода способна влиять на
кислотно-основные свойства и реакционную
способность растворенных в них соединений.
Варьирование состава растворителя приводит к
изменению степени сольватации ионов катали-
зирующей кислоты, что увеличивает либо
уменьшает ее протонодонорную способность.
Поскольку для рассматриваемого нами гидроли-
за гликозидной связи в лимитирующей стадии
принимает участие протонированная форма
субстрата, то скорость реакции будет зависеть от
ее концентрации.

Как протонодонорный растворитель вода об-
ладает большой способностью сольватировать
катионы (ионы водорода) за счет образования во-
дородных связей. Апротонные растворители, раз-
рушая структурированность воды, снижают сте-
пень сольватации ионов водорода. Благодаря это-
му активность ионов водорода возрастает в
смесях воды с апротонными растворителями, что
и приводит к увеличению скорости реакции.

Тесная связь между сольватацией ионов водо-
рода и их каталитической активностью подтвер-
ждается тем фактом, что изменение константы
скорости гидролиза дисахаридов от содержания
диоксана хорошо согласуется с данными работы
[18], в которой показано, что первые порции ди-
оксана резко уменьшают свободную энтальпию
сольватации ионов водорода (HCl) вплоть до ХS =
= 0.15 мол. доли. Далее это изменение происходит
более плавно, и только после достижения
0.32 мол. доли энтальпия снова снижается. Ха-
рактер зависимости k = f(ХS) для смеси ДМСО–
вода также находится в соответствии с изменени-
ем коэффициента активности ионов водорода
(HCl) в этой системе [19]. Коэффициент активно-
сти сначала увеличивается очень медленно при
добавлении ДМСО и только после ХS = 0.3 мол.
доли наблюдается увеличение коэффициента ак-
тивности. Эти данные коррелируют с приведен-
ными выше значениями концентраций диоксана
и ДМСО, при которых происходят изменения
структурированности смешанного растворителя.

Для оценки эффектов среды на гидролиз гли-
козидов нами также получены зависимости 
от Xs (рис. 4). Анализ полученных зависимостей
позволяет сделать вывод о том, что наиболее вы-
раженный характер влияния специфической
сольватации имеет место при использовании
ДМСО, ацетона и уксусной кислоты, так как в
этих случаях наблюдаются заметные отклонения
от линейности. Напротив, линейность зависимо-

ln k
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КУШНЕР и др.

стей  = f(Xs) для гидролиза целлобиозы и лак-
тозы в смесях воды и 1,4-диоксана указывает на
большее преобладание неспецифических (элек-
тростатических) взаимодействий при осуществле-
нии гидролиза гликозидных связей дисахаридов.

Кроме того, нами обнаружена линейная кор-
реляция между логарифмом константы скорости
кислотного гидролиза целлобиозы в смеси вода–
диоксан и в смесях вода–ДМСО, вода–ацетон и
вода–уксусная кислота при одинаковом содержа-
нии воды (рис. 5). Соблюдение такой зависимо-
сти указывает на единый механизм гидролиза
гликозидной связи дисахарада в исследованном
диапазоне состава смешанных растворителях –
SN1-механизм.

ln k

На основании кинетических измерений для
различных составов смешанных растворителей и
различных температур рассчитаны термодинами-
ческие активационные параметры изученных ре-
акций кислотно-катализируемого гидролиза ди-
сахарида целлобиозы – энтальпии и энтропии ак-
тивации в воде и в смесях воды с органическим
компонентом в соотношении 1 : 9 (табл. 1).

Полученные значения термодинамических
параметров реакции кислотного гидролиза цел-
лобиозы позволяют сделать вывод о механизме
исследуемой реакции в смешанных растворите-
лях. В смесях вода–апротонный растворитель и в
смесях с уксусной кислотой получены сравнимые
значения энтальпии и энтропии активации. Для
данной реакции ΔS≠ > 0 как при гидролизе в воде,
так и при гидролизе в водно-органических сре-
дах. Это свидетельствует о том, что добавка орга-
нического растворителя не вызывает изменения
механизма реакции гидролиза гликозидной свя-

Рис. 4. Зависимость  от Xs для гидролиза дисаха-
ридов: 1 – целлобиоза, вода–диоксан; 2 – целлобио-
за, вода–ДМСО; 3 – целлобиоза, вода–уксусная кис-
лота; 4 – целлобиоза, вода–ацетон, 5 – лактоза, во-
да–диоксан.
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Рис. 5. Зависимости  =
= f( ) для кислотного
гидролиза целлобиозы в водно-органических средах
переменного состава: 1 – ДМСО; 2 – уксусная кисло-
та; 3 – ацетон.
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Таблица 1. Термодинамические активационные параметры реакций кислотно-каталитического гидролиза ди-
сахаридов (XS – концентрация органического растворителя

Дисахарид Органический растворитель XS, мол. доли ΔЕ≠, кДж/моль ΔS≠, кДж/(моль K)

1 Вода 0 137 44

Диоксан (0.2 н. HCl) 0.64 133 36

ДМСО (0.2 н. HCl) 0.7 133 37

Уксусная кислота (0.1 н. H2SO4) 0.75 133 27

Ацетон (0.2 н. HCl) 0.69 123 41

2 Диоксан (0.2 н. HCl) 0.64 133 56
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зи. Полученные значения энергии активации
гидролиза гликозидной связи дисахаридов согла-
суются с результатами определения энергии ак-
тивации кислотного гидролиза полисахарида
целлюлозы с использованием в качестве катали-
затора серной кислоты [4].
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