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Полімерні похідні гуанідину зазвичай
використовують як дезінфектанти. Одним із
типових представників цієї групи є полігек-
саметиленгуанідин (ПГМГ) (рис. 1). Біоло -
гічна активність ПГМГ зумовлена наявні-
стю гуанідинових груп. Препарати ПГМГ
ефективні щодо вегетативних форм бакте-
рій, багатьох видів грибків та вірусів [1].
Завдяки полімерній природі похідні гуані-
дину менш токсичні і водночас мають вищу
антимікробну активність порівняно з їх
низькомолекулярними аналогами на зразок
хлоргексидину.

Молекула ПГМГ може мати лінійну, роз-
галужену або частково замкнену форми [1].
Наприклад, методом часопролітної мас-
спектрометрії з іонізацією електророзпилю-
ванням (electrospray ionization time-of-flight
mass spectrometry, ESI-TOF MS) було вста-
новлено структуру 3 типів молекулярних

структур олігомерів ПГМГ лінійної будови
[2] і ще 4 типів замкненої або розгалуженої
[3]. Зазвичай маса молекул полімеру лежить
у межах від кількох сотень до кількох тисяч
а.о.м. і залежить від технології синтезу.
Олігомерний склад препарату і будова функ-
ціональних кінцевих груп молекул поліме-
ру можуть суттєво впливати на його біоцид-
ну активність. Часто неоднорідність за
масою, розмірами та формою молекул забез-
печує синергізм протимікробної дії. На -
приклад, низькомолекулярні складові полі-
меру легше долають ліпополісахаридний
бар’єр клітинної стінки бактерії та руй-
нують її цитоплазматичну мембрану [4]. 

Крім того, відомо, що в багатьох випадках
низькі концентрації полімерних похідних гуа-
нідину здатні підсилювати проліферативну
активність клітин, можуть використовуватись
у біотехнології для регуляції росту мікроорга-
нізмів, а також стимулювати проростання
насіння сільськогосподарських культур [5].
Загалом слід зазначити, що біофізичні меха-
нізми дії ПГМГ на мембрани про- та евкаріотів
на сьогодні вивчено недостатньо [6].

Метою досліджень було визначити за
допомогою методу мас-спектрометрії (МС)
будову і олігомерний склад кількох синтезо-
ваних нами солей ПГМГ, які застосовують
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Наведено результати мас-спектрометричних досліджень олігомерного складу солей
полігексаметиленгуанідину. Зазвичай полімерні похідні гуанідину використовують як
дезінфектанти, проте в деяких випадках вони здатні підсилювати проліферативну активність
клітин, можуть використовуватись у біотехнології для регуляції росту мікроорганізмів, а також
стимулювати проростання насіння сільськогосподарських культур. Визначено будову чотирьох
типів олігомерів полігексаметиленгуанідину лінійної структури, що відрізняються складом
кінцевих груп. Ідентифікація за допомогою методу мас-спектрометрії складу і будови різних зразків
полігексаметиленгуанідину дасть змогу краще зрозуміти механізми їхньої біологічної активності. У
дослідженнях використано такі варіанти методу мас-спектрометрії, як MALDI-TOF-MS і TOF-PDMS.
Встановлено, що аніонний склад солей полігексаметиленгуанідину має суттєве значення за іонізації
в PDMS і неістотно впливає на якість мас-спектрів, отриманих методом MALDI. 

Рис. 1. Структура молекули гідрохлориду
полігексаметиленгуанідину
(маса мономера ≈ 141 а.о.м.)
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під час виготовлення дезінфектантів і сти-
муляторів проростання насіння. 

Для цього використовували такі методи,
як часопролітна плазмово-десорбційна мас-
спектрометрія (tіme-of-flіght plasma desorp-
tіon mass spektrometry, TOF-PDMS) [7, 8] і
мас-спектрометрія, яка базується на мат-
рично-активованій лазерній десорбції/іоні-
зації з часопролітним аналізатором (matrіx-
assіsted laser desorbtіon/ ionіsatіon
tіme-of-flіght mass speсtrometry, MALDI-
TOF MS) [9]. Обидва методи відзначаються
порівняно м’яким типом іонізації і дозво-
ляють отримувати на мас-спектрах чіткі
піки молекулярних іонів або протонованих
молекул. Відомо, що MALDI може застосо-
вуватись для характеристики молекулярно-
масового розподілу олігомерів (полістиролу,
поліметилакрилату, поліетиленгліколю та
ін.), для вивчення різних механізмів ініцію-
вання і обриву ланцюга у процесі синтезу
полімерів, для визначення функціональних
кінцевих груп у полімері тощо [10]. За допо-
могою методу PDMS можна ідентифікувати
біологічно активні сполуки різних класів та
визначати їхню будову [11,12]. 

Матеріали і методи

Дослідження проводили на мас-спектро-
метрi бiохiмiчному МСБХ-01 з iонiзацiєю
зразка уламками ділення ядер 252Cf (ВАТ
«SELMI», Суми, Україна). Під час підготов-
ки нітроцелюлозної матриці використовува-
ли спеціальний пристрій електронапилення
зразків УНП-2 (ВАТ «SELMI», Суми, Ук -
раїна). Підготовку зразків до мас-спектро-
метричних досліджень і самі експерименти
здійснювали згідно з методиками для PDMS
[12–14]. Використовували прискорюваль ні
напруги МСБХ-01 від +10 кВ до –10 кВ. При
цьому реєстрували переважно мас-спект ри
позитивних іонів, які є більш інформатив-
ними. Об’єм накопичуваних даних процесу
розпаду 252Cf (стартiв) становив від 5 000
до 15 000, ширина каналу детектування —
1 нс/канал. Оброблення спектрів виконува-
ли за допомогою спеціальної комп’ютерної
програми керування, накопичення та обчис-
лення даних (МСБХ, версія 4.0/m). На 
масспектрах по вісі абсцис позначено m/z,
тобто відношення маси іона (m) до його заря-
ду (z), ординат — відносна інтенсивність
піків, яка пропорційна кількості накопиче-
них іонів.

Дослідження методом MALDI-TOF про-
водили на спектрометрі Voyager DE PRO
(Applied Biosystems, США). Застосо вували

Н+-матричну іонізацію поліалкіленгуаніди-
ну за допомогою 2,5-дигідроксибензойної
кислоти (DHB, Fluka, Швейцарія) під дією
лазерного опромінення. Концентрація DHB
у матричному реагенті становила 1 мг/мл,
реактив розводили у розчині, що складався з
однакових об’ємів метанолу (Sigma-Aldrich,
США) та води. Співвід ношення матричного
реагенту до досліджувального зразка 1:1 (за
об’ємом). Застосовували рефлекторний
режим роботи часопролітного детектора
мас-спектрометра з прикладеною напругою
20 кВ. Отримані спектри обробляли за допо-
могою програми Data Explorer 4.0 (Applied
Biosystems, США). Вимірювали моноізотоп-
ні значення протонованих молекул, для усе-
реднення використовували дані від 4 до 10
мас-спектрів.

Солі ПГМГ було синтезовано поліконден-
сацією гексаметилендіаміну і гуанідину.
Зразки розчиняли в суміші вода–етанол
(1:1), для аналізу зазвичай послуговувалися
розчинами 1%-ї концентрації.

Результати та обговорення

Встановлено, що характери мас-спектрів
MALDI для солей ПГМГ різного аніонного
складу суттєво не відрізняються. На рис. 2,
3 наведено мас-спектри ПГМГ хлориду і
ПГМГ сукцинату, відповідно. Найкраще
видно іонізацію молекул в діапазоні мас від
500 до 1000 а.о.м. На мас-спектрах чітко
простежуються послідовності піків іонів з
різницею Δm/z = 141, що відповідає масі
одного мономера (рис. 1). 

Наприклад, для ПГМГ хлориду (рис. 2)
це така послідовність піків (серія І): m/z
541, m/z 682, m/z 823 і m/z 964. Аналіз
молекулярної будови ПГМГ показує, що ця
серія піків протонованих молекул [M+Н]+

відповідає олігомерам такої будови (n = 3, 4,
5, 6): 

Аналіз серії ІІ (піки m/z 583, m/z 724 і
m/z 865) дає підстави стверджувати, що це
такі протоновані молекули (n = 4, 5, 6):

Аналогічні серії піків іонів наявні також
на мас-спектрах солей ПГМГ з янтарною
(рис. 3) кислотою.

.

.
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Менш помітними для ПГМГ хлориду є
серія ІІІ (m/z 566 і m/z 707) та серія IV (m/z
625 і m/z 766). На мас-спектрах ПГМГ сукци-
нату це, відповідно, m/z 567 (протонована
молекула олігогексаметиленгуанідину,
[М+Н+], Δm/z = 1) і m/z 707 (серія ІІІ), та m/z
625, m/z 766 (серія IV). Серія ІІІ, на нашу
думку, належить таким олігомерам (n = 4, 5):

А серія IV точно відповідає протонованим
молекулам [M+Н]+ (n = 4, 5) такої будови:

Із застосуванням методу PDMS з’ясува-
ли, що серед різних випробуваних нами
солей ПГМГ найкраще відбувається іоніза-
ція ПГМГ малеату. Зразок наносили на мат-
рицю з нітроцелюлози, яку електростатично
напилювали на позолочену металеву під -
кладку. На мас-спектрі (рис. 4) присутні піки
протонованих молекул олігомерів [M+Н]+:
m/z 301, 442, 583, 724, 865 і 1006 (n = 2, 3,
4, 5, 6), аналогічні серії ІІ, яку було визначе-
но методом MALDI. 

Щодо інших солей ПГМГ, то отримати
достатньо якісні мас-спектри PDMS для них
було досить складно. На нашу думку, це
пов’язано з присутністю у зразках значної
кількості низькомолекулярних сполук і
солей лужних металів. Окрім того, малеїно-
ва кислота, на відміну від хлоридної або
янтарної, є кращим донором електрону.
Подібні сполуки здатні полегшувати процес
десорбції в PDMS і збільшувати вихід прото-
нованих іонів [12]. 

Таким чином, з’ясували, що як і в разі
інших полімерів за допомогою методів
MALDI і PDMS на мас-спектрах ПГМГ
можна одержати чіткі піки олігомерів. Іони
що їх виявлено в діапазоні мас 300–1600
а.о.м., дають змогу ідентифікувати кілька
типів олігогексаметиленгуанідинів лінійної
форми. 

На мас-спектрах, отриманих методом
MALDI, за характером кінцевих груп виді-
лено лінійні олігомери ПГМГ 3 типів: одна
гуанідинова і одна аміногрупа (тип А), дві
аміногрупи (тип В), дві гуанідинові групи
(тип С) [2, 3]. Аналогічні групи характерні й
для поліоксіалкіленгуанідину [15]. Нами
вперше серед олігомерів ПГМГ ідентифіко-
вано компонент амфіфільної будови (серія
ІІІ). На нашу думку, завдяки цій складовій
препарат набуває властивостей поверхнево-
активної речовини.

Оскільки різні солі ПГМГ мають різну
антибактеріальну активність [1, 16], це
може бути пов’язано не лише з відмінностя-
ми у формі молекул полімеру (видовжена
або глобулоподібна), яка залежить від типу 

Рис.  2. Хлорид полігексаметиленгуанідину 1%,
мас-спектр MALDI

Рис. 3. Сукцинат полігексаметиленгуанідину
1%, мас-спектр MALDI

Рис. 4. Малеат полігексаметиленгуанідину 1%,
мас-спектр PDMS

.
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аніона, а й із різним олігомерним складом
зразків. Вивчення за допомогою мас-спек-
трометрії, будови і складу різних препаратів
ПГМГ уможливить краще розуміння меха-
нізмів їхньої мембранно-тропної активності. 

Отже, нами вперше отримано мас-спек-
три TOF-PDMS для ПГМГ, а методом
MALDI-TOF MS визначено його олігомерний
склад. На мас-спектрах чітко простежується
різниця m/z = 141, що відповідає масі моно-
мера. З’ясовано, що аніонний компонент
різних зразків ПГМГ для методу MALDI не
має такого лімітуючого значення, як для

PDMS. Встановлено, що молекулярний
склад синтезованих нами зразків полімеру
неоднорідний. Визначено декілька типів
олігогексаметиленгуанідинів. Олігомери
ПГМГ відрізняються не лише за кількістю
мономерних ланок, а й за будовою кінцевих
груп. Це може суттєво впливати як на анти-
мікробну, так і на ростостимулювальну
активність препаратів. Отримані результати
дають змогу краще зрозуміти біофізичні
механізми дії полімерних похідних гуаніди-
ну на мембрани про- та евкаріот, на проліфе-
ративну активність клітин мікро- і макро-
організмів.
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ОЛИГОМЕРНОГО СОСТАВА
ПОЛИГЕКСАМЕТИЛЕНГУАНИДИНА
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Приведены результаты масс-спектромет-
рических исследований олигомерного состава
солей полигексаметиленгуанидина. Поли -
мерные производные гуанидина используют
в качестве дезинфектантов, но в ряде случаев
они способны усиливать пролиферативную
активность клеток, могут использоваться
в биотехнологии для регуляции роста микро-
организмов, а также стимулировать прораста-
ние семян сельскохозяйственных культур.
Определено строение четырех типов олигоме-
ров полигексаметиленгуанидина линейной
структуры, которые отличаются по составу
конечных групп. Идентификация с помощью
метода масс-спектрометрии состава и строения
различных образцов полигексаметиленгуани-
дина позволит лучше понять механизмы их
биологической активности. В исследованиях
использованы такие варианты метода масс-
спектрометрии, как MALDI-TOF MS и TOF-
PDMS. Установлено, что анионный состав
солей полигексаметиленгуанидина имеет
существенное значение при ионизации в
PDMS и оказывает незначительное влияние на
качество масс-спектров, полученных методом
MALDI. 

Ключевые слова: полигексаметиленгуанидин,
олигомеры, метод масс-спектрометрии.

MASS-SPECTROMETRY STUDIES 
OF OLIGOMERES COMPOSITION 

OF POLYHEXAMETHYLENEGUANIDINE
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The results of mass-spectrometry studies of
oligomere composition of polyhexamethy -
leneguanidine salts are given. Although polymer
derivatives of guanidine are commonly applied
as disinfectants, they are also capable to increase
cell proliferation activity, regulate growth of
microorganisms in biotechnology and stimulate
germination of agriculture seeds. We have
defined a construction of four types of
oligomeres for polyhexamethyleneguanidine li -
near structure. They differ in composition of
final groups. The identification, by means of
mass-spectrometry, composition and construc-
tions of the different sample polyhexamethyl-
eneguanidine will hereinafter allow understand-
ing the mechanisms of their biological activity.
The variants of the mass-spectrometry method
MALDI-TOF MS and TOF-PDMS were used. We
have found that anion composition of polyhexa-
methyleneguanidine salts has a vital importance
when ionizing in PDMS and little effect upon
quality of the mass-spectra got by MALDI
method. 

Key words: polyhexamethyleneguanidine, oligo -
meres, mass-spectrometry method.




