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Методом одностадийной безэмульгаторной сополимеризации метилметакрилата и гидрохлори-
да 2-аминоэтилметакрилата в присутствии сшивающих агентов (диметакрилата этиленгликоля,
N,N'-метиленбисакриламида) синтезированы сшитые катионные частицы диаметром от 150 до
300 нм. Выявлены факторы, позволяющие регулировать морфологию и степень дисперсности обра-
зующихся частиц. Показано, что дисперсии частиц остаются агрегативно устойчивыми в физиоло-
гических растворах, а также после сорбции биологически активных молекул. Синтезированные ча-
стицы могут эффективно выявлять вирус клещевого энцефалита методом реакции латекс-агглюти-
нации, при этом длительность анализа не превышает 10 минут.
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ВВЕДЕНИЕ
В последние несколько десятилетий катион-

ные полимерные частицы, полученные различ-
ными методами гетерофазной полимеризации,
нашли широкое применение в биотехнологии и
медицине, например, для иммуноанализа, систем
доставки лекарств, очистки антител и разделения
клеток [1–4]. Использование в иммуноанализе
катионных полимерных частиц обусловлено аг-
регативной устойчивостью их дисперсий в фи-
зиологических средах при pH ниже 7 как до, так и
после адсорбции биологически активных ве-
ществ [5–9].

В большинстве статей для получения катион-
ных полимерных частиц рассматривается метод
эмульсионной полимеризации [10–12]. Это свя-
зано с высокой конверсией мономеров, возмож-
ностью добавлять мономеры в реактор в процессе
полимеризации и получать частицы субмикрон-
ного диапазона. Однако существует один суще-
ственный недостаток метода эмульсионной по-
лимеризации. Поверхностно-активные вещества,
добавляемые в реакционную смесь, локализуют-
ся в поверхностном слое частиц и тем самым
уменьшают концентрацию поверхностных функ-
циональных групп, которые обеспечивают про-

хождение специфических реакций в поверхност-
ном слое частиц. Более приемлемым подходом
является метод безэмульгаторной эмульсионной
полимеризации. Очевидными его преимущества-
ми являются отсутствие эмульгатора в реакцион-
ной системе и возможность получения монодис-
персных частиц заданного диаметра.

В настоящее время существует несколько под-
ходов к получению катионных полимерных ча-
стиц методом безэмульгаторной эмульсионной
полимеризации. Первый подход фокусируется на
синтезе частиц с использованием катионных мо-
номеров с вторичными или третичными амино-
группами [13, 14] и винилпиридиниевыми груп-
пами [15–17]. В этом случае положительный за-
ряд на поверхности частицы образуется только за
счет катионных сомономеров. Второй подход за-
ключается в применении двухстадийного синтеза
частиц, при этом алифатические аминогруппы
формируются на второй стадии в процессе гидро-
лиза N-винилформамида [18] или винилбензил-
хлорида [12, 19].

В поисках новых подходов к синтезу катион-
ных частиц с поверхностными алифатическими
аминогруппами мы разработали простой одно-
стадийный метод безэмульгаторной эмульсион-
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ной сополимеризации метилметакрилата (ММА)
и гидрохлорида 2-аминоэтилметакрилата (АМГХ)
в присутствии сшивающего агента (диметакрила-
та этиленгликоля (ДМЭГ) или N,N'-метиленби-
сакриламида (МБА)). Метилметакрилат был вы-
бран в качестве основного сомономера из-за
меньшей его гидрофобности по сравнению со
стиролом, что снижает неспецифическое взаимо-
действие с биологически активными веществами
(БАВ) [20]. Гидрохлорид 2-аминоэтилметакрила-
та имеет в своей структуре алифатическую ами-
ногруппу, которая позволяет химически связы-
вать белки с поверхностью частиц. Как было по-
казано ранее [21], сшивающий агент
обеспечивает постоянство структуры и формы
частиц при изменении pH, состава среды или
температуры.

В настоящей работе изучены влияние природы
сшивающего агента на полимеризацию метилме-
такрилата и гидрохлорида 2-аминоэтилметакрилата
и электроповерхностные свойства сформирован-
ных частиц. Частицы детально охарактеризованы
с помощью динамического и статического рассе-
яния света и просвечивающей электронной
микроскопии; концентрация поверхностных
функциональных групп определена методом кон-
дуктометрического титрования. Кроме того, ис-
следовано влияние природы сшивающего агента
на кинетику сополимеризации, а также показана
принципиальная возможность использования
синтезированных частиц в качестве носителей
БАВ при выявлении антител вирусного клещево-
го энцефалита (ВКЭ) с помощью реакции латекс-
агглютинации.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Материалы

Синтез полимерных частиц проводили с ис-
пользованием в качестве мономеров метилмета-
крилата (98%, Aldrich), очищенного вакуумной
перегонкой по стандартной методике, и 2-ами-
ноэтилметакрилата гидрохлорида (Sigma Aldrich).
Сшивающими агентами служили диметакрилат
этиленгликоля (98%, Aldrich) или N,N'-мети-
ленбисакриламид (99%, Amersco, США), не под-
вергавшиеся дополнительной очистке. В качестве
инициатора полимеризации использовали 2,2'-
азо-бис[2-(2-имидозалин-2-ил)пропан] дигидро-
хлорид (АИП) (Wako Pure Chemical Industries,
Япония). Для приготовления растворов и прове-
дения гетерофазной полимеризации использова-
ли бидистиллированную воду. Гидрохинон, N,N-
диметилформамид и толуол (все от ООО “ВЕК-
ТОН”) были марки “х. ч.”.

Отрицательно заряженные частицы полисти-
рола (ПСт) с поверхностными карбоксильными
группами были использованы в качестве образца

сравнения для проведения реакции латекс-аг-
глютинации (РЛА) при выявлении ВКЭ. Они бы-
ли синтезированы ранее [21] и имели следующие
характеристики: диаметр 400 нм, индекс поли-
дисперсности PDI = 0.02, дзета-потенциал –48.1 мВ.

Антигены ВКЭ, инактивированные формали-
ном, сыворотка антител (положительный кон-
троль) и сыворотка, не содержащая антител
против ВКЭ (отрицательный контроль), были
приобретены у АО “Вектор-Бест” (Новоси-
бирск). Молекулярная масса антигенов составля-
ла 55000 Да.

Синтез сшитых катионных полимерных частиц

Синтез полимерных частиц проводили в про-
дутом аргоном стеклянном реакторе, снабжен-
ном механической мешалкой (скорость переме-
шивания около 400 об./мин), обратным холо-
дильником, термометром и приспособлением для
подачи инертного газа. Дисперсионной средой
служила бидистиллированная деионизованная
вода. Условия синтеза приведены в табл. 1. Ча-
стицы сополимера П(MMA-АМГХ), синтезиро-
ваны в отсутствие сшивающих агентов (опыт 1а),
частицы П(MMA-АМГХ-ДМЭГ) получены в
присутствии сшивающего агента ДМЭГ, а части-
цы П(MMA-АМГХ-МБА) – в присутствии сши-
вающего агента МБА. Температуру в процессе
синтеза поддерживали при помощи водяной ба-
ни. Смесь мономеров АМГХ, ММА и ДМЭГ рас-
творяли в 10 мл воды и переносили в трехгорлую
колбу, содержащую 80 мл воды. Затем реакцион-
ную систему дегазировали при постоянном пере-
мешивании в течение 20 мин под током аргона и
нагревали до 70°C. После этого в реакционную
систему добавляли инициатор, растворенный в
10 мл воды. Реакцию сополимеризации проводи-
ли при температуре Tp = 70 или 80°C и перемеши-
вании в течение 25 мин.

Полученные частицы очищали от непрореаги-
ровавших мономеров перегонкой с водяным
паром при 100°C, а от водорастворимых приме-
сей – последовательным трехкратным центрифу-
гированием (10000 об./мин, 30 мин) и редиспер-
гированием в деионизированной воде. Сухой
остаток (С.О.) определяли методом гравиметри-
ческого анализа. Для этого определенный объем
латекса (1 мл) высушивали до постоянной массы.

Диаметр полимерных частиц определяли в
просвечивающем электронном микроскопе (ПЭМ)
JEM 100 S (JEOL, Япония). Для этого капли их
дисперсий наносили на формваровые подложки,
обработанные 1% раствором додецилсульфата
натрия, и позволяли им полностью высохнуть.
На ПЭМ-изображениях измеряли диаметр 100–
500 частиц с помощью лупы, оснащенной 0.1 мм
шкалой.
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Определение диаметра и ζ-потенциала частиц 
методом динамического рассеяния света

Методом динамического рассеяния света (ДРС)
на приборе Zetasizer Nano ZS (Malvern Instru-
ments, Великобритания) были определены значе-
ния гидродинамического диаметра частиц, ин-
декса полидисперсности (PDI) и ζ-потенциала.
Каждый образец дисперсии частиц в бидистилли-
рованной воде или в 10–3 М растворе NaCl кон-
центрации 10–4 мас. % (pH от 2 до 10) был измерен
трехкратно.

Определение конверсии мономеров
Конверсия мономеров была определена мето-

дом гравиметрического анализа. При проведении
реакций сополимеризации отбирали по 10 проб
через определенные промежутки времени. Ото-
бранные пробы дисперсий переносили в предва-
рительно взвешенные и охлажденные до 5–7°C
бюксы с 0.1 мас. % раствором гидрохинона в ди-
метилформамиде, и высушивали до постоянной
массы.

Определение молекулярной массы 
водорастворимых олигомеров

После синтеза полимерных частиц надосадоч-
ную жидкость отделяли путем последовательного
трехкратного центрифугирования и редисперги-
рования. Далее надосадочную жидкость высуши-
вали в роторном испарителе Laborota 4011 (Hei-
dolph, Германия) до постоянной массы. Молеку-

лярную массу водорастворимых олигомеров,
полученных после выпаривания, определяли ме-
тодом статического рассеяния света, используя
Zetasizer Nano ZS. Стандартом служил толуол.
Для проведения анализа готовили 4 раствора оли-
гомеров в диметилформамиде концентрацией от
0.25 до 1.0 г/л. Перед измерениями все растворы
были обеспылены с помощью шприцевого филь-
тра с диаметром пор 0.22 мкм (Microlab Scientific,
США).

Определение удельной поверхности частиц

Удельную поверхность синтезированных ча-
стиц измеряли с помощью анализатора NOVA
1200e (Quantachrome Instruments, США). Предва-
рительно из дисперсий частиц удаляли воду на
роторном испарителе Laborota 4011 при темпера-
туре 40°C и пониженном давлении. Перед нача-
лом измерений проводили дегазацию образца в
токе азота при пониженном давлении.

Определение концентрации функциональных групп 
методом кондуктометрического титрования

Определение концентрации поверхностных
функциональных групп проведено методом об-
ратного кондуктометрического титрования. Тит-
рование проводили для очищенных от водорас-
творимых примесей полимерных дисперсий на
кондуктометре SevenMulti (Mettler Toledo, Швей-
цария). Для определения слабоосновных амино-,
имидазолиновых и алифатических аминогрупп

Таблица 1. Условия синтеза катионных полимерных частиц

* Согласно данным ДРС.

№ опыта

Условия сополимеризации Диаметр, нм

PDI*
Гель-

фракция, 
мас. %

[NH2 + COOH], 
мкмоль/м2

Коагулюм, 
мас. %

состав смеси 
мономеров,

мас. %
Tp, °С pH0 ПЭМ ДРС

ММА : АМГХ : ДМЭГ
1а 97 : 3 : 0

70

3.4 240 330 0.12 0 0.15
2а 96 : 3 : 1 3.4 240 320 0.08 22 0.27
3а 94 : 3 : 3 3.4 250 295 0.02 77 1.6
4а 93 : 3 : 4 3.3 280 320 0.05 82 1.1
5а 92 : 3 : 5 3.2 270 305 0.01 93 0.92 0.24
6а 92 : 3 : 5 80 3.3 205 250 0.03 92 0.77 0

ММА : АМГХ : МБА
1м 96.8 : 3.1 : 0.1

70

3.3 160 195 0.01 5 1.06

0
2м 96.6 : 3.1 : 0.3 3.3 200 245 0.04 25 1.29
3м 96.3 : 3.1 : 0.6 3.3 180 225 0.01 40 0.99
4м 95.9 : 3.1 : 1.0 3.4 155 190 0.01 57 0.88
5м 96.8 : 3.0 : 5.0 3.3 – – – – 75
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добавляли избыток HCl известной концентрации
и затем последовательно оттитровывали 0.01 М
раствором NaOH.

Смачиваемость пленок 
на основе полимерных частиц

Определение угла смачивания пленок, полу-
ченных на основе частиц, проводили на приборе
DSA 30 (KRUSS, Германия). Пленки из диспер-
сий частиц формировали с помощью пистолета
для распыления MiniJet 4 HVLP (SATA, США)
при давлении 2.5 атм на поверхности обеспылен-
ных предметных стекол (BioVitrum, Россия).
Углы смачивания водой измеряли как для исход-
ных пленок, так и обработанных хлористым ме-
тиленом.

Связывание белка с поверхностью частиц
Способность частиц адсорбировать биологи-

чески активные вещества была исследована на
примере антигенов ВКЭ. Связывание антигенов
ВКЭ с частицами проводили в фосфатном и фос-
фатно-солевом буферных растворах.

К 200 мкл водной дисперсии полимерных ча-
стиц с С.О. 5 мас. % добавляли раствор белка кон-
центрацией от 1 нг/мл до 1 мг/мл, перемешивали
систему в ультразвуковой ванне в течение 15 мин
и инкубировали при комнатной температуре еще
в течение 2 ч при постоянном перемешивании.
Полученные коньюгаты оставляли в холодильнике
на 20 ч при температуре 5°С, затем центрифугиро-
вали в течение 30 мин со скоростью 10000 об./мин
и отбирали 0.5 мл надосадочной жидкости.

Реакция латекс-аглютинации 
для определения вируса клещевого энцефалита
В основе эксперимента по выявлению ВКЭ с

помощью РЛА лежит взаимодействие антиген–
антитело, где в качестве антигена выступает ан-
тиген ВКЭ, а в качестве антитела – фракция вы-
сокоавидных антител, полученных в результате
последовательного фракционирования положи-
тельных антитоксических сывороток крови и со-
держащих иммуноглобулины классов G и M (IgG
и IgM). В экспериментах использовали частицы,
модифицированные антигенами ВКЭ.

Сенсибилизированные антигенами ВКЭ по-
лимерные частицы с С.О. от 1 до 5 мас. % добав-
ляли в сыворотку крови, полученную из Управле-
ния федеральной службы по надзору в сфере
защиты прав потребителей и благополучия чело-
века по республике Башкортостан и содержащую
антитела клещевых насекомых родов Ixodes и
Dermacentor. Образовавшуюся дисперсию пере-
мешивали, инкубировали в течение 5–15 мин и
визуально регистрировали результат по методу

четырех крестов. Положительным результатом
считали интенсивность агглютинации, соответ-
ствующую 2–4 крестам, сомнительным – 1 кре-
сту. При отсутствии агглютинации результат счи-
тали отрицательным. РЛА учитывали, если в опы-
те с положительной контрольной сывороткой
наблюдалась агглютинация на 3–4 креста, а с от-
рицательной сывороткой она отсутствовала.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
С целью синтеза субмикронных полимерных

частиц, перспективных в качестве носителей
биолигандов при проведении исследований
методом РЛА, изучена безэмульгаторная эмуль-
сионная сополимеризация ММА с АМГХ в при-
сутствии сшивающих агентов ДМЭГ и МБА.
Использование ММА в качестве основного со-
мономера предпочтительнее, чем стирола, по-
скольку ММА имеет более высокую плотность и
меньший показатель преломления, что является
преимуществом в процессах, требующих быстро-
го оседания частиц или применения оптических
методов контроля прохождения реакций. Для
инициирования реакции был использован АИП,
который при протонировании обеспечивает по-
ложительный заряд. Источником аминогрупп
служил АМГХ. Все синтезы проводили в кислой
реакционной среде (начальное значение pH (pH0)
3.05–3.82).Такое значение pH0, с одной стороны,
обуславливает протонирование имидозалиновых
групп инициатора, что обеспечивает электроста-
тическую устойчивость дисперсий полимер-мо-
номерных частиц (ПМЧ) в процессе синтеза, а с
другой, создает условия, при которых не проис-
ходит гидролиз звеньев ММА с образованием
карбоксильных групп. В качестве образца срав-
нения были получены катионные частицы
П(ММА-АМГХ) диаметром 240 нм в отсутствие
сшивающих агентов.

Показано, что варьирование концентрации
ДМЭГ практически не влияет на размер частиц
П(ММА-АМГХ-ДМЭГ). Однако добавление
сшивающего агента заметно уменьшает индекс их
полидисперсности: PDI = 0.12 в отсутствие
ДМЭГ и 0.01 при содержании ДМЭГ 5 мас. %
(опыты 1а и 5а, соответственно, табл. 1). Кроме
того, увеличение концентрации ДМЭГ от 1 до
5 мас. % приводит к возрастанию гель-фракции с
22 до 93 мас. % (табл. 1). При повышении темпе-
ратуры реакционной системы диаметр частиц
П(ММА-АМГХ-ДМЭГ) закономерно уменьша-
ется до 205 нм (табл. 1, опыт 6а). При этом во всех
случаях формируются частицы сферической фор-
мы (рис. 1). Ведение в реакционную систему
5 мас. % МБА приводит к образованию до 75 мас. %
коагулюма (табл. 1, опыт 5м). Уменьшение кон-
центрации сшивателя до 0.1–1.0 мас. % позволи-
ло синтезировать частицы П(ММА-АМГХ-МБА)
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диаметром от 155 до 200 нм с узким распределени-
ем по размерам, при этом образование коагулюма
не наблюдалось (табл. 1, опыты 1м–4м). Данные
ПЭМ также подтверждают формирование частиц
сферической формы (рис. 1).

Исследовано влияние концентрации сшиваю-
щих агентов ДМЭГ и МБА на скорость реакции и
общую конверсию мономеров (рис. 2). Оказа-
лось, что увеличение скорости реакции при син-
тезе частиц П(ММА-АМГХ-ДМЭГ) наблюдается
при добавлении до 3 мас. % ДМЭГ (рис. 2а). Од-
нако при 4 и 5 мас. % ДМЭГ скорость реакции
снижается. Такая же тенденция наблюдается при
добавлении МБА: увеличение скорости реакции
при введении 0.6 мас. %, а затем ее снижение при
содержании сшивающего агента 1.0 мас. % (рис. 2б).
Такое поведение полимеризационной системы
очевидно связано с возрастанием вязкости
и ограничением диффузии мономеров в расту-
щих ПМЧ.

С целью изучения влияния природы и концен-
трации сшивающего агента на агрегативную
устойчивость формирующихся ПМЧ в процессе
безэмульгаторной эмульсионной сополимериза-
ции ММА был исследован состав дисперсионной
среды. После формирования частиц в дисперси-
онной среде в основном содержатся водораство-
римые олигомеры, молекулярную массу (ММ)
которых определяли методом статического рассе-
яния света. ММ водорастворимых олигомеров
при синтезе частиц П(ММА-АМГХ) равна 3.3 кДа.
Введение сшивающего агента ДМЭГ уменьшает
ММ водорастворимых олигомеров до 2.78–
1.40 кДа (рис. 3а), при этом их концентрация со-
ставляет от 6.2 до 7.1 мас. %. С увеличением кон-

центрации водорастворимых олигомеров возрас-
тает эффективность стерической стабилизации
растущих ПМЧ, количество коагулюма и индекс
полидисперсности уменьшаются (табл. 1). Введе-
ние в качестве сшивающего агента МБА, более
гидрофильного, чем ДМЭГ, привело к увеличе-
нию ММ олигомерных цепей до 4.2–9.9 кДа
(рис. 3а). При этом их концентрация в водной
дисперсионной среде оказалась соизмеримой с
концентрацией олигомеров при синтезе частиц
П(ММА-АМГХ-ДМЭГ) (рис. 3б). Оба этих фак-
тора способствуют эффективной стерической
стабилизации частиц П(ММА-АМГХ-МБА).

Агрегативную устойчивость дисперсий поли-
мерных частиц исследовали в фосфатно-солевом
буферном растворе с концентрацией фонового
электролита NaCl 10–3 моль/л при варьировании
pH от 2 до 10. При pH от 2 до 6.5 для всех исследу-
емых образцов не наблюдалось возрастания раз-
мера частиц (рис. 4). Однако в нейтральной обла-
сти pH 7.0–7.4 размер частиц П(ММА-АМГХ-
ДМЭГ) и их PDI значительно возрастают. В этих
условиях как положительно, так и отрицательно
заряженные поверхностные функциональные
группы образцов 5а и 6а нейтрализованы, вслед-
ствие чего электростатическая стабилизация дис-
персии частиц практически невозможна и проис-
ходит их флокуляция. Увеличение поверхностной
концентрации функциональных групп частиц
П(ММА-АМГХ-МБА) приводит к их агрегатив-
ной устойчивости при pH 7.5–8.0 (PDI < 0.08)
(рис. 5, табл. 1).

Связывание БАВ с частицами ПММА, облада-
ющими меньшей гидрофобностью, чем частицы
ПСт, способствует уменьшению неспецифиче-

Рис. 1. ПЭМ-изображения частиц П(ММА-АМГХ-ДМЭГ) (верхний ряд) и П(ММА-АМГХ-МБА) (нижний ряд),
см. табл. 1.

500 нм 500 нм 500 нм

500 нм 500 нм 500 нм

Опыт 1а

Опыт 1м Опыт 2м Опыт 4м

Опыт 6аОпыт 5а
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ских взаимодействий на поверхности полимер-
ного носителя и служит сохранению биологиче-
ски активной конформации биолигандов. Дис-
персии частиц П(ММА-АМГХ-МБА) в буферных
растворах сохраняли агрегативную устойчивость
в нейтральной области pH. Таким образом, пока-
зана принципиальная возможность применения
таких частиц в качестве тест-систем для экс-
пресс-иммуноанализа с целью выявления ВКЭ с
помощью РЛА.

В качестве исследуемого образца были выбра-
ны частицы 2м, поскольку они оставались агрега-
тивно устойчивыми в буферных растворах, имели
высокую концентрацию поверхностных функци-
ональных групп, а также обладали максимальным
размером из всех синтезированных частиц
П(ММА-АМГХ-МБА) (табл. 1), что является бес-
спорным преимуществом при проведении РЛА.

В качестве полимерных частиц, выступающих
носителями БАВ при проведении РЛА, преиму-

щественно применяют частицы ПСт с отрица-
тельно заряженными поверхностными группа-
ми [4]. В качестве образцов сравнения были ис-
пользованы частицы 1ст на основе ПСт,
имеющие размер 400 нм (PDI = 0.02) и ζ-потен-
циал, равный –48.1 мВ (10–3 M NaCl, pH 7.3).
Кроме того, для того чтобы установить влияние
функционального сомономера АМГХ и сшиваю-
щего агента МБА на адсорбцию антигенов ВКЭ,
были также использованы катионные частицы
1пм на основе полиметилметакрилата диаметром
260 нм (PDI = 0.03), имеющие ζ-потенциал
+24.3 мВ (10–3 M NaCl, pH 7.3), полученные в
присутствии инициатора АИП.

Адсорбция антигенов ВКЭ была проведена в
фосфатно-солевом буфере при pH 7.4. В результа-
те были получены кривые адсорбции, выходящие
на насыщение, для всех исследуемых образцов
частиц (рис. 6). Для частиц сравнения 1ст и 1пм
максимальные значения адсорбции составили
3.3–3.4 мг/м2. При использовании частиц 2м

Рис. 2. Кинетика конверсии мономеров при синтезе
частиц П(ММА-АМГХ-ДМЭГ) (а) и П(ММА-
АМГХ-МБА) (б).
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Рис. 3. Молекулярная масса водорастворимых олиго-
меров (а) и их концентрация в водной дисперсионной
среде (б) при использовании разных количеств сши-
вающих агентов.
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значение максимальной адсорбции антигенов
уменьшается до 1.6 мг/м2.

Значительная разница между значениями ад-
сорбции антигенов ВКЭ на образце 2м и образцах
сравнения связана с гидрофобными свойствами
поверхности последних. Так, угол смачивания
водой пленок из частиц ПММА- и ПСт-образцов
сравнения составил 83° и 94° соответственно, в то
время как для пленки из частиц 2м он равнялся
58°. Однако размер частиц сравнения 1пм после
адсорбции антигенов составил 850–2500 нм при
PDI = 0.28–0.41, что свидетельствовало о не-
устойчивости дисперсии этих частиц в фосфатно-
солевом буфере и, как следствие, невозможности
их дальнейшего применения. Дисперсия ПСт-ча-
стиц 1ст оказалась устойчивой при всех значениях
концентрации антигенов ВКЭ, при этом размер
частиц увеличился до 420–435 нм и PDI составил
не более 0.06. Частицы 2м при максимальных
значениях адсорбции антигенов также агрегиро-
вали, и их диаметр возрастал до 1400 нм при
PDI = 0.17. Однако при величине адсорбции, рав-

Рис. 4. Зависимости гидродинамического диаметра
(а) и ζ-потенциала (б) частиц П(ММА-АМГХ-
ДМЭГ) от pH дисперсионной среды.

2 4 6 8 10

150

300

450

600

(a)

(б)

D, нм

pH

 Oпыт 5а
 Oпыт 6а

2 4 6 8 10

–40

–20

0

20

40

60

80

100
ζ-Потенциал, мВ

pH

 Oпыт 5a
 Oпыт 6a

Рис. 5. Зависимости гидродинамического диаметра
(а) и ζ-потенциала (б) частиц П(ММА-АМГХ-МБА)
от pH дисперсионной среды.
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Рис. 6. Изотермы адсорбции антигенов ВКЭ на ча-
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ной 0.081 мг/м2, эти частицы не агрегировали и
имели размер 260 нм, а их PDI = 0.03.

В следующей серии экспериментов была ис-
следована РЛА для выявления антител ВКЭ с ис-
пользованием систем “частицы 2м + антигены” и
“ПСт-частицы + антигены”. В качестве эталон-
ных сывороток, содержащих иммуноглобулины
IgM и IgG, были применены наборы реагентов
АО Вектор-Бест. РЛА была проведена в течение
10–12 мин, параллельно ставили отрицательный
контроль при отсутствии в сыворотке антител.
Установлено, что в случае частиц ПСт не наблю-
дается образование комплекса “частица–анти-
ген–антитело” (рис. 7). Напротив, в случае ча-
стиц 2м спустя 10 мин образуется визуально раз-
личимый осадок, классифицированный по шкале
четырех крестов как 4+ (рис. 8).

Таким образом, показано, что только в услови-
ях синтеза частиц на основе сополимеров метил-

метакрилата с гидрохлоридом 2-аминоэтилмета-
крилата с использованием в качестве сшивающего
агента N,N'-метиленбисакриламида образуются
олигомеры с высокой молекулярной массой, при
этом их содержание в реакционной системе мак-
симально, что обеспечивает эффективную стаби-
лизацию растущих полимер-мономерных частиц.
Синтезированные частицы П(ММА-АМГХ-МБА)
диаметром 205 нм являются эффективными но-
сителями БАВ и остаются агрегативно устойчи-
выми в фосфатно-солевых буферных растворах
при pH 7.4. Адсорбция антигенов вируса клеще-
вого энцефалита на поверхности таких частиц
позволяет определять антитела этого вируса ме-
тодом латекс-агглютинации.
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Рис. 7. Фотографии, иллюстрирующие протекание РЛА при использовании ПСт-частиц сравнения.
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Рис. 8. Фотографии, иллюстрирующие протекание РЛА при использовании частиц П(ММА-АМГХ-МБА), синтези-
рованных в опыте 2м.
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