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Оптически активные соединения играют ис-
ключительно важную роль во многих биохими-
ческих процессах [1]. Их исследование очень 
важно для развития фармацевтики, так как 
контроль оптической чистоты фармацевтиче-
ских препаратов законодательно введен во всех 
промышленно развитых странах [2]. В связи с 
этим постоянно растет интерес исследователей 
к поиску новых методов получения хиральных 
матриц, с помощью которых можно добиться 
эффективного разделения оптических изомеров 
лекарственных соединений [3].

Хиральность играет важную роль в случае 
применения оптически активных соединений. 
Известно, что в то время как один из оптических 
изомеров обладает определенной биологической 
или терапевтической активностью, другой энан-
тиомер может быть неактивным или нести се-
рьезный побочный эффект.  Такие изомеры раз-
личаются по фармакокинетике, метаболизму и 
стабильности поведения в среде организма [4]. 

Разделение синтетических рацемических 
смесей на оптически активные компоненты 
всегда представляло сложную задачу. Однако 
в последние десятилетия стали активно разви-
ваться хроматографические методы разделения 
энантиомеров. Использование хиральных не-
подвижных фаз особенно удобно для прямого 
разделения энантиомеров [1]. Таким образом, 
создание новых селективных неподвижных фаз 

является одной из важных задач современной хи-
ральной хроматографии. 

Цель данной работы состояла в получении 
новых хиральных матриц на основе гибридных 
наносистем, включающих наночастицы серебра, 
стабилизированные оптически активным мезо-
генным лигандом тиохолестерином, а также ис-
следование адсорбции данных гибридных нано-
систем на силикагелевых пластинках и оценка 
возможности разделения тестовых оптически 
активных веществ на полученных хиральных ме-
талл-мезогенных матрицах.

Экспериментальная часть

Реагенты и методы исследования. Синтез 
наночастиц серебра, стабилизированных ти-
охолестерином, проводили модифицирован-
ным методом боргидридного восстановления 
ионов серебра в двухфазной водно-органиче-
ской среде с межфазным переносчиком тетра-
н-октиламмония бромидом в присутствии 
стабилизирующего мезогенного лиганда [5]. 
Для синтеза использовали следующие реаген-
ты: AgNO3 («Merk», 99,99%), NaBH4 («Merk», 
99,99%), C27H46S («Merk», 99,99%), тетра-н-
октиламмония бромид («Merk», 99,99%), толуол 
(«ч.д.а.»). Варьируя концентрации исходных ре-
агентов, синтезировали гибридные наносистемы 
серебро–тиохолестерин с мольным соотношени-
ем Ag:L, равным 1:5, 1:2 и 1:0,5. 
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Для получения микрофотографий наноча-
стиц серебра использовали просвечивающий 
электронный микроскоп «LEO912 AB OMEGA» 
с ускоряющим напряжением 100 кВ («Carl Zeiss 
SMT AG Oberckochen», Германия). Образцы го-
товили нанесением 1–2 мкл золя на покрытую 
формваром медную сетку (d = 3,05 мм), затем су-
шили на воздухе. На основе полученных микро-
фотографий были построены гистограммы рас-
пределения наночастиц серебра по размеру для 
мольных соотношений AgНЧ:L, равных 1:5, 1:2 и 
1:0,5.

Для построения градуировочного графика были 
приготовлены растворы НЧС в толуоле. Измерения 
проводили на УФ-спектрофотометре «SPECORD 
M 40» («Carl Zeiss», Германия), λ = 470 нм. 

В качестве подложки для получения хираль-
ных матриц использовали пластинки для тон-
кослойной хроматографии (ТСХ) «Полисорб» 
(SiO2, 10 мкм). Импрегнирование пластинок 
проводили путем двукратного нанесения раство-
ра наночастиц серебра в толуоле (0,2–2,0 мг/мл) 
с помощью распылителя.

Для оценки возможности энантиораспознава-
ния в работе использовали S- и R-энантиомеры 
следующих тестовых соединений: трифторан-
транилэтанол, 1,1-би-2-нафтол, 2,2-диамино-
1,1-бинафтол. Концентрация соединений со-
ставляла 100 мкг/мл, растворы были приго-
товлены путем растворения точных масс на-
весок в смеси этанол:вода (1:1). В качестве 
подвижной фазы (ПФ) использовали смесь 
ацетонитрил:вода (AcN:H20) в объемном соот-
ношении 1:1.

Обработку полученных хроматограмм про-
водили методом видеоденситометрии (денсито-
метр «Сорбфил» с программным обеспечени-
ем версии 1.1.0.100). Для визуализации пятен 
1,1-би-2-нафтола, 2,2´-диамино-1,1´-бинафтола 
и трифторантранилэтанола использовали их спо-
собность флуоресцировать после облучения УФ-
излучением при 360 нм.

Для построения изотермы адсорбции были 
сняты спектры диффузионного отражения в ви-
димой области модифицированных гибридными 
наночастицами серебра силикагелевых пластин 
для ТСХ Полисорб (SiO2, 10 мкм) на спектрофо-
тометре с приставкой диффузионного отражения 
«SHIMADZU CS-9001PC»  (Япония).

Результаты и их обсуждение

Холестерин и его мезогенные (жидкокристал-
лические) производные являются природными и 
модифицированными хиральными матрицами, 

разделительные свойства которых только начи-
нают изучаться [6]. Тиохолестерин, структурная 
формула которого приведена на рис. 1, а, явля-
ется оптически активной молекулой и обладает 
хиральностью, образуя пространственно упоря-
доченные спиральные жидкокристаллические 
структуры – холестерические мезофазы (рис. 1, 
б). Известно, что эффект гость-хозяин имеет 
большое значение для практического использо-
вания жидкокристаллических систем, включаю-
щих  гостевые молекулы органических и неорга-
нических соединений [7]. 

Применение холестерических жидкокри-
сталлических систем в качестве хиральных ма-
триц может способствовать разделению опти-
чески активных соединений, при этом эффект 
гость-хозяин с нашей точки зрения будет играть 
определяющую роль в процессах селективной 
адсорбции и разделения оптических изомеров. 
В последние годы в лаборатории химии низких 
температур кафедры химической кинетики ак-
тивно проводились исследования, направленные 
на разработку методов получения и изучения фи-
зико-химических свойств гибридных наносистем 
на основе наночастиц металлов, стабилизирован-
ных жидкокристаллическими соединениями на 
основе холестерина и его производных [5, 8, 9]. 
Эти соединения являются оптически активными 
и образуют пространственно организованные 
спиральные холестерические мезофазы, а так-
же содержат в своей структуре функциональные 

Рис. 1. Структурная формула тиохолестерина (а); схе-
матическое строение силикагеля, модифицированного 
наночастицами серебра, стабилизированными тиохоле-

стерином (б)
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группы (–OH, –SH), способные к эффективному 
взаимодействию с поверхностными центрами ме-
талла и стабилизации наночастиц серебра. Таким 
образом, использование холестерических жидких 
кристаллов, включающих наноразмерные части-
цы металла, позволяет получать хиральные ги-
бридные наносистемы, которые могут иметь ши-
рокое применение, в том числе в качестве хираль-
ных матриц для хроматографического разделения 
оптически активных веществ [10]. 

В работе синтез гибридных наночастиц се-
ребра, стабилизированных оптически актив-
ным мезогенным лигандом тиохолестерином, 
проводили модифицированным борогидрид-
ным методом [5], предусматривающим восста-
новление ионов серебра из нитрата серебра с 
помощью боргидрида натрия в двухфазной во-
дно-органической системе с межфазным пере-
носчиком тетра-n-октиламмония бромидом в 
присутствии стабилизирующего мезогенного 
лиганда. Получены три гибридные наносисте-
мы с мольным соотношением Ag:L, равным 1:5, 
1:2 и 1:0,5. На рис. 2, а приведены результаты 

исследования образцов методом просвечиваю-
щей электронной микроскопии. Гистограмма 
распределения по размерам для образцов с 
мольным соотношением Ag:L = 1:5 удовлет-
воряет критериям нормального распределения 
(рис. 2, б) (по сравнению с соотношениями 1:2 
и 1:0,5), поэтому для импрегнирования силика-
гелевых пластинок использовали данное соот-
ношение. Средний размер наночастиц серебра 
составил (2,7±0,4) нм.

Была приготовлена серия растворов с концен-
трацией гибридных наночастиц серебра в толуо-
ле в диапазоне 0,2–2,0 мг/мл. Полученные спек-
тры поглощения в видимой области, а также гра-
дуировочный график (рис. 3.) свидетельствуют о 
линейном росте значений оптической плотности 
в полосе плазмонного поглощения при 450 нм с 
увеличением концентрации наночастиц серебра в 
исследуемых растворах.

Для построения изотермы адсорбции сняты 
спектры диффузионного отражения предвари-
тельно импрегнированных силикагелевых пла-
стин. Для этого золи гибридных наночастиц в то-

Рис. 2. ПЭМ-микрофотография (а) и гистограмма распределения наночастиц 
серебра по размеру для мольного соотношения Ag:L = 1:5 (б)
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Рис. 4. Изотерма адсорбции наночастиц серебра на сили-
кагелевых пластинках Полисорб для ТСХ

луоле (мольное соотношение Ag:L = 1:5) с разной 
концентрацией (0,2–2,0 мг/мл) были нанесены 
на пластинки для ТСХ путем двукратного рас-
пыления. Спектры пластинок сохраняли стабиль-
ность в течение суток при хранении на холоде и в 
темноте. На основании результатов эксперимен-
тальной изотермы адсорбции мы сделали заклю-
чение, что максимальное заполнение монослоя 
гибридными наночастицами серебра наступает 
при концентрации раствора 1,2 мг/мл (рис. 4). 
Таким образом, дальнейшее разделение тестовых 
оптически активных соединений проводили для 
образцов с мольным соотношением Ag:L = 1:5 и 
концентрации 1,2 мг/мл.

Структуры тестовых соединений представ-
лены в табл. 1. Разделение тестовых веществ 
проводили для сравнения на модифицирован-
ной и немодифицированной силикагелевых 
пластинках. Для подбора состава ПФ выбра-
ли растворители, отличающиеся по природе 
и полярности (метиловый спирт, изопропило-
вый спирт, ацетонитрил, ацетон, бутилацетат). 
Установлено, что бутилацет и изопропиловый 
спирт не пригодны как компоненты ПФ, так как 
в их присутствии НЧС, стабилизированные тио-
холестерином, смываются с хроматографической 
пластинки. Подвижная фаза ацетонитрил:вода 
(50:50) обладает заметной элюирующей спо-
собностью. Подвижность соединений увеличи-
вается в ряду 1,1-би-2,2-нафтол < 2,2-диамино-
1,1-бинафтол ≈ ТФАЭ. Наблюдается различие в 
значениях Rf у S- и R-изомеров 2,2-диамино-1,1-
бинафтола и трифторантранилэтанола. 

Для визуализации пятен разделяемых энан-
тиомеров 1,1-би-2-нафтола, 2,2´-диамино-1,1´-
бинафтола и ТФАЭ использовали их способ-
ность флуоресцировать после воздействия УФ-
излучения с длиной волны 360 нм. Возможность 

детектирования флуоресцирующих пятен раз-
личалась для модифицированной и немодифици-
рованной пластин. Соединения практически не-
возможно обнаружить на неимпрегнированном 
силикагеле. Флуоресценция тестовых веществ, ад-
сорбированных на полученной в работе хиральной 
матрице, была ярко выражена.

Подвижность соединений оценивали величи-
ной Rf, которую рассчитывали по формуле Rf = x/L, 
где x – расстояние, пройденное веществом от 
линии старта, L – расстояние, пройденное рас-
творителем от линии старта до линии фронта. 
Эффективность разделения оценивали величи-
ной α (фактора разделения), которую рассчиты-
вали по формуле α = (1/Rf2 – 1)/ (1/Rf1 – 1), где Rf1 
и Rf2 – параметры удерживания двух веществ. 

Из данных табл. 2 видно, что гибридные на-
носистемы на основе наночастиц серебра, ста-
билизированных тиохолестерином, проявляют 
энантиоселективность по отношению к изоме-
рам 2,2´-диамино-1,1´-бинафтола и ТФАЭ.

Предложенный в работе новый хиральный 
селектор, иммобилизованный на силикагель, 
является гидрофобным, так как единственный 
полярный заместитель (тиольная группа) эф-
фективно взаимодействует с поверхностными 
центрами наночастиц серебра и мало смещает 
электронную плотность с холестеринового цик-
ла. Предварительно было показано, что наноча-
стицы серебра имеют частичный положитель-
ный заряд. 

Таким образом, адсорбция гибридных на-
ночастиц серебра, стабилизированных на по-
верхности силикагеля может быть обусловлена 
электростатическим взаимодействием между 
положительно заряженными частицами серебра 
и силанольными группами силикагеля, обладаю-
щими отрицательным зарядом. 

Рис. 3. Градуировочный график наночастиц серебра в 
толуоле, снятый в режиме спектрофотометрического 

детектирования (λ = 470 нм)
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Т а б л и ц а  2
Значения параметров удерживания и факторов разделения тестовых веществ

Вещество Rf α

2,2´-диамино-1,1´-бинафтол (R) 0,57
1,56

2,2´-диамино-1,1´-бинафтол (S) 0,46

1,1-би-2-нафтол (R) 0,49
1,07

1,1-би-2-нафтол (S) 0,51

ТФАЭ (R) 0,43
1,56

ТФАЭ (S) 0,54

В перспективе полученные гибридные наноси-
стемы на основе серебра и тиохолестерина могут 
быть использованы в качестве хиральных селекто-
ров для высокоэффективной жидкостной хрома-

Работа выполнена при финансовой поддержке РФФИ (проект № 13-03-00792).

Т а б л и ц а  1
Структуры исследованных соединений

Соединение Структурная формула

1,1-би-2-нафтол

2,2-диамино-1,1-бинафтол

ТФАЭ

тографии (ВЭЖХ). При этом можно ожидать, что 
значения факторов разделения будут выше ввиду 
большего пробега разделяемых соединений по 
сравнению с ТСХ.
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PRODUCTION OF CHIRAL MATRICES ON THE BASE OF HYBRID 
NANOSYSTEMS SILVER-THIOCHOLESTEROL AND STUDY 
OF THEIR PROPERTIES 

Ya. A. Gromova, E. S. Anistratova, T.I. Shabatina, N.B. Rozhmanova,                                
E.N. Shapovalova, O.A. Shpigun
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The new type of chiral matrices was proposed on the base of hybrid  nanosystems silver-
thiocholosterol, adsorbed in silica.  It was established that ligand (ThioCholesterol, L) 
to metal (Silver) mole/mole ratio has no the signifi cant infl uence on the size of silver 
nanoparticles formed in the system: the main value of silver particles diameter is equal to 
(2,7±0,4) nm for the case Ag:L = 1:5, (2,2±0,4) nm - for Ag:L = 1:2 and (2,1±0,6) nm – for 
Ag:L = 1:0,5. The chiral matrices obtained possess enantioselectivity in relation to optical 
isomers of 2,2´-diamino-1,1´-binaphtol (DABN) and tri-fl ouoroanthranyl ethanol (TFAE). 
We have succeeded to select optical isomers of TFAE by thin layer chromatography 
method (α = 1,56). 
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