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1. Scopul și obiectivele propuse spre realizare în cadrul proiectului  

 Scopul principal al proiectului include sinteza polimerilor funcționalizați cu  

antioxidanți, determinarea proprietăților antioxidante cu utilizarea metodelor ABTS și DPPH. În 

calitate de polimer s-a studiat chitosanul, care este un biopolimer cu toxicitate redusă, 

biocompatibili şi care este  biologic recunoscut  de entităţile celulare.  

Pentru realizarea scopului s-au stabilit următoarele obiective: 

- Sintetiza derivaților chitosanului cu anhidrida diacetil tartrică, anhidrida maleică și derivați 

de dimetil- ester al acidului dihidroxifumaric;  

- Sintetiza derivaților chitosanului grefați cu acid ascorbic; 

- Determinarea activității antioxidante a derivaților obținuți de chitosan- acizi carboxilici; 

- Optimizarea caracteristicilor mecanice, morfologice, determinarea structurilor chimice ale 

polimerilor funcționalizați; 

- Sinteza și caracterizarea produșilor obținuți în rezultatul grefării pe lanțul de chitosan a 

tiosemicarbazidelor; 

- Sinteza și caracterizarea produsului de chitosan cu formaldehidă funcționalizați cu diverși 

polifenoli. 

- Sinteza și caracterizarea unor produși rezultați prin grefarea unor polifenoli cu chitosan și 

determinarea activității antioxidante  a copolimerilor sintetizați; 
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2. Rezultatele ştiinţifice ale cercetărilor efectuate în cadrul proiectului pentru 

perioada de raportare 

 

2.1. Funcționalizarea chitosanului cu acizi carboxilici 

Funcționalizarea compușilor polimerici prezintă un interes deosebit în domeniul 

dezvoltării materialelor inovative pentru aplicații avansate. Funcționalizarea chitosanului a 

devenit o metodă benefică de a îmbunătăți proprietățile acestuia cu scopul de a prepara materiale 

noi cu caracteristici mai bune. 

Chitosanul reprezintă o polizaharidă lineară, compusă din fragmente de D-glucozamină și 

N-acetil-D-glucozamină legat prin legăturile β- (1-4). Acesta este obținut prin deacetilarea 

chitinei, componenta structurală a peretelui celular al fungilor și exoscheletul crustaceelor și a 

insectelor.   Chitosanul posedă proprietăți fizico-chimice favorabile precum toxicitate scăzută, 

biodegradabilitate, biocompatibilitate, proprietăți antioxidante, activitate antimicrobiană fiecare 

dintre care favorizează utilizarea acestuia în diferite domenii de studii. Totuși în calitate de 

material biofuncțional acesta are anumite limitări, în special din cauza insolubilității acestuia în 

mediul neutru, chitosanul este solubil în domeniul de pH acid, dar insolubil în domeniul neutru 

sau baszic. 

Sinteza unor copolimeri obținuți la fucționalizarea chitosanului cu antioxidanți, ce pot fi 

utilizați cu succes în domeniul tehnologiei farmaceutice este de o mare importanță. Diferiți 

copolimeri obținuți prin procedeul de funcționalizare al chitosanului cu antioxidanți naturali 

posedă proprietăți reducătoare care pot fi aplicate în procesul de inhibiție la formarea 

substanțelor cancerigene, a N-nitrozaminelor, în rezultatul nitrozării substanțelor 

medicamentoase cu nitriți. 

Antioxidanții naturali, astfel ca polifenolii, dar în special flavanoizii prezenți în diferite 

produse vegetale au atras un interes considerabil datorită proprietăților și efectelor lor potențiale 

nutriționale și terapeutice. Radicalii liberi și speciile reactive de oxigen sunt implicate în apariția 

diferitor tipuri de leziuni oxidative a biomoleculelor, iar ca rezultat acești factori de risc duc la 

dezvoltarea diferitor patologii în organismele vii. Radicalii liberi pot induce modificări în diferite 

țesuturi biologice și celulele biomoleculelor cum ar fi lipide, proteine, ADN sau ARN. Rolul 

principal al antioxidanților este reducerea riscului dezvoltării diverselor patologii în organismul 

uman. Mulți antioxidanți sintetici au fost utilizați în industria alimentară, medicinală, 

farmaceutică, dar cercetările recente au menționat dezavantajele și posibilele lor proprietăți 

toxice pentru sănătatea umană și animal. 

Este cunoscut faptul că chitosanul (Cht) este netoxic, mucoadeziv, hemocompatibil, 

biodegradabil și posedă proprietăți antitumorale, antioxidante și antimicrobiene. Aceste 
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proprietăți fac ca chitosanul să devină un biomaterial foarte atractiv pentru diferite aplicații în 

domeniul biomedical. Polimerii funcționalizați cu substanțe biologic active sunt aplicați pe scară 

largă în domeniul biomedical ca instrumente în diagnostică și tratamentul diferitor boli. 

În calitate de purtători, particulele polimerice pot fi grefate cu medicamente multiple care 

la rîndul său pot fi eliberate controlat în organism. 

2.1.1. Funcționalizarea chitosanului cu acidul dihidroxifumaric 

Sinteza anhidridei diacetil  tartrice 

Principiul metodei  constă în interacțiunea dintre acidul tartric și anhidrida acetică în 

prezența acidul sulfuric cu formarea anhidridei diacetil a acidului tartric. 

 

Modul de lucru:  

Într-un balon Erlenmeyer se adaugă 4 g de acid tartric sub formă de praf. În acest balon 

se toarnă 0,12 ml de acid sulfuric concentrat și 12,6 ml anhidrida acetică și se agită continuuu cu 

agitatorul magnetic cu încălzire de tip WiseStir MSH 20D. Amestecul se încălzește pînă la 

fierbere timp de 10 minute, dupa care emulsia se toarnă într-un pahar și se răcește la baie de 

gheață timp de 1 oră. Cristalele obținute se filtrează prin pîlnia Buhner cu d=5 cm, se spală de 

două ori cu câte 5 ml de benzen uscat, apoi se usucă timp de 24 ore în exicatorul cu vid. După 

uscare s-a calculat randamentul reacției:  

ᶯ1 = 3,76/5,76 * 100= 65,3 %;  

ᶯ2 = 4,65/5,76 * 100= 80,7 %; 
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Fig. 1. Spectrul IR al anhidridei diacetil tartrice peste 24 ore după obținere. 
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Fig. 2. Spectrul IR al anhidridei diacetil tartrice peste 336 ore după obținere. 

Anhidrida diacetil tartică cu timpul se distruge și nu mai poate fi utilizată, se poate utiliza 

doar în cîteva zile după obținere, fiind păstrată în condiții speciale. 

 

2.1.1 (a) Etapa I. Funcționalizarea chitosanului cu anhidrida diacetil  tartrică 
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     Principiul metodei constă în N-acilarea chitosanului cu anhidrida diacetil tartrică. 

Chitosanul (0,5 g) a fost adăugat în 50 mL acid acetic de 0,5 %, apoi s-a adaugat 1,65 g de 

anhidrida diacetil a acidului tartric dizolvată în 25 mL acetonă, amestecul de reacție fiind agitat  

timp de 15 h la temperatura camerei. 

Modul de lucru: 

Într-un balon conic de 250 mL s-a adăugat 0,5 g chitosan care a fost dizolvat în 50 ml de 

acid acetic de 0,5 % la temperatura camerei. Intr-un alt balon conic, 1,65 g de anhidridă diacetil a 

acidului tartric (Anh. AT) s-a dizolvat în 25 mL de acetonă. Soluțiile din ambele baloane s-au 

adăugat în balonul de reacție. Amestecul de reacție a fost agitat timp de 15 h la temperatura 

camerei. După finisarea timpului de reacție, amestecul obținut s-a folosit pentru etapa a II-a. 

După obținerea amestecului de reacție s-au analizat spectrul IR al chitosanului 

funcționalizat cu anhidrida diacetil a acidului tartric (Fig.4), care a fost comparat cu spectrul IR 

al chitosanului pur, figura 3.  
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Fig. 3. Spectrul IR al chitosanului pur. 

 

Picul cu intensitatea cea mai puternică la frecvența 1023 cm
-1 

ne arată prezența grupei 

eterice, banda lată în regiunea 3400-2500 cm
-1

 și picul amprentei digitale 890 cm
-1 

– prezența 

grupei –OH, două picuri în regiunea 3300 cm
-1 

prezența grupei –NH2, picul 2865 cm
-1 

– prezența 

grupei metin. 
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Fig. 4. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat cu anhidrida diacetil a acidului 

tartric. 

În spectrul din figura 4, se pot observa mai multe schimbări în comparație cu spectrul IR 

a chitosanului și anume: apariția picurilor noi – 1723, 1600, 1531 cm
-1

 ceea ce indică prezența 

grupelor acetil, grupei amidice și intensificarea picului 2922 cm
-1

, explicînduse cu prezența 
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grupei metil din grupa acetil, dispariția unui pic în regiunea 3300 cm
-1

 indică schimbarea din 

grupa NH2 liberă în –NH. 

La fel, a fost calculat randamentul reacției de sinteză al chitosanului cu anhidrida diacetil 

a acidului tartric: ᶯ1 = 0,21/0,47 * 100= 44,7 %; 

 

2.1.1 (b). Etapa II. Hidroliza chitosanului funcționalizat cu anhidrida diacetil tartrică 

Principiul metodei se bazează pe eliminarea grupelor acetil prin hidroliza alcalină pentru 

a obține chitosanul funcționalizat cu sarea acidului tartric (Cht-ATNa). 

 

     

Modul de lucru: 

În balonul de reacție se adaugă 2 g de NaOH dizolvat într-o cantitate de apă și se 

amestecă cu agitatorul magnetic timp de 48 h. Dupa aceea amestecul se filtrează și se pune în 

exicatorul cu vid pentru 24 h. 

Randamentul reacției constitue :   ᶯ1 = 0,58/0,98 * 100= 59,2 % 

     

2.1.1 (c). Etapa IIIa. Oxidarea Cht-ATNa în cu reagentul Fenton 

Principiul metodei constă în oxidarea acidului tartric, care este legat de chitosan, până la 

acidul dihidroxifumaric, care prezintă activitate antioxidantă. 
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Modul de lucru: 

Într-un balon Erlenmeyer se dizolvă 0,58 g de Cht-ATNa în 100 ml de acid acetic de 0,5 

% și conținutul se trece într-un alt balon, unde prealabil a fost adăugat 0,006 g de sulfat de fier și 

0,007 g de sarea Seignette. Amestecul obținut se răcește pînă la -10°C cu gheață și sare, după 

care se adaugă 0,2 ml de H2O2 de 35%. Peroxidul de hidrogen este adăugat foarte atent cu 

întreruperi timp de 30 minute. După adăugarea totală a apei oxygenate, soluția se lasă în frigider 

timp de 24 h la -5°C. După 24 ore, soluția răcită și oxidată se precipită în acetonă și se filtrează 

prin pîlnia Buhner. Substanța de pe filtru se spală și se usucă în exicatorul cu vid. După uscare s-

a determinat si s-au analizat spectrele IR pentru acidul dihidroxifunaric DFH4 (Fig.5) și pentru 

copolimerul sintetizat (Fig.6), in vederea comparării lor.  

4
7

4
,2

4
5

2
8

,1
8

6
9

9
,5

3

7
8

0
,1

1

9
4

6
,5

3

1
0

4
5

,1
1

1
1

9
2

,6
5

1
2

5
5

,6
8

1
4

8
1

,9
4

1
5

7
3

,2
9

1
6

2
5

,1
0

1
9

0
1

,4
9

2
1

1
8

,0
9

2
3

2
6

,0
3

3
1

0
7

,2
2

3
4

3
0

,6
6

3
4

9
8

,6
0

 0,60

 0,65

 0,70

 0,75

 0,80

 0,85

 0,90

 0,95

 1,00

%
T

 500    1000   1500   2000   2500   3000   3500   4000  

Wavenumbers (cm-1)  

Fig. 5. Spectrul IR al DFH4. 

În spectrul copolimerului Cht-DFH3Na se observă picurile caracteristice acidului 

dihidroxifumaric (1587 cm
-1

, 1534 cm
-1

,1379 cm
-1

, 1151 cm
-1

) dar și dispariția unor picuri 

caracteristice lui (1900 cm
-1

). 
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Fig. 6. Spectrul IR al copolimerului chitosan: DFH3Na. 

Comparînd spectrele 
1
H-RMN a chitosanului și a produsului de reacție, se observă 

micșorarea intesității picului de la 3,00 ppm caracteristic protonilor C2 față de intesitatea 

picurilor în regiunea 3,5-3,7 ppm caracteristice protonilor C2-C6. Aceasta indică ca a avut loc 

modificarea parțială a grupei NH- a chitosanului. 

 

2.1.1 (e). Etapa III. Oxidarea Cht-ATNa cu KIO4 

Principiul metodei constă în oxidarea cu KIO4 a Cht-ATNa prin ruperea legăturii între 

carbonii ce conțin grupele hidroxil obținîdu-se restul acidul glioxilic (Gly) legat de chitosan prin 

legatura amidică formînduse Cht-Gly. 

 

Modul de lucru: 

Într-un balon Erlenmeyer se dizolvă 100 mg de Cht-ATNa în 10 ml de acid acetic de 1 % 

și se adaugă 73,6 mg KIO4. Amestecul s-a agitat cîteva zile continuu și s-au analizat spectrele 
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UV-Vis la anumite intervale de timp până, intr-o perioadă la 30 ore. La final amestecul s-a 

precipitat în acetonă și s-a filtrat. Substanța de pe filtru s-a spalat și s-a usuct în exicatorul cu vid. 

Studiul UV-Vis al reacției 

Amestecul de reacție a fost analizat în UV, pentru a determina finalitatea reacției. Mai 

întîi s-a analizat spectrele soluțiilor de KIO3 și KIO4. 

 

Fig. 7. Variaţia absorbanței la λ=222 nm pentru KIO4 în dependeță de timpul 

reacției. 

Din figura 7 s-a constatat că KIO4  se consumă în prima oră. 

KIO4 absoarbe la lungimea de undă egal cu 222 nm, deaceea s-au urmărit schimbările 

absorbanței la aceasta lungime de undă. KIO3, absoarbe la lumgime de undă mai mică decît 

KIO4.      

Determinarea gradului de deacetilare (DD) 

Metoda IR 

DDA (%) = (A1320/A1420 – 0,03822)/0,03133; 

unde A1320 – intensitatea picului la 1320 cm
-1

 

A1420 – intensitatea picului la 1420 cm
-1

 

DDA (%) = (2,0061/2,0150 – 0,03822)/0,03133 = 30 %. 

 

2.2. Funcționalizarea chitosanului cu acidul ascorbic (AAs). 

Este cunoscut procedeul de funcționalizare a chitosanului cu acidul ascorbic după 

următoarea metodă: într-un balon rotund se adaugă chitosan și alcool izopropilic, aerul din balon 

se înlocuiește cu gaz inert N2. După ce amestecul s-a agitat o oră, se adaugă soluția de acid 

ascorbic, peste 30 minute se mai adaugă alcool izopropilic și apă și se agită încă 2 h. Polimerul 

se filtrează, se spală cu un amestec de alcool izopropilic și apă și apoi numai cu alcool 

izopropilic, iar fracția obținută se usucă sub vid. 
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Însă acest procedeul are anumite neajunsuri: se folosesc cantități mari de alcool 

izopropilic și realizarea reacției are loc în gaz inert, ceea ce complică efectuarea experimentului 

și mărește costul procedeului. 

Conform unui alt procedeu la chitosanul în apă distilată se adaugă acidul ascorbic sub 

mediul de gaz inert (de azot). Chitosanul se dizolvă și se agită timp de 6 h. După aceasta se 

efectuează dializa produsului în apă timp de 3 zile și în final se usucă obţinându-se produsul în 

formă de praf. 

Dezavantajul acestui procedeu este timpul îndelungat de efectuare a sintezei (6 h + 72 h 

de dializă) și utilizarea gazului inert ce la fel complică efectuarea experimentului și mărește 

costul procedeului. 

Metoda care a fost elaborată în cercetările din proiect constă în funcționalizarea 

chitosanului cu acid ascorbic, prin metodă mai simplificată, care micșorează timpul de sinteză, 

costul procedeului și numărul de reagenți necesari. 

În cadrul proiectului s-a propus un procedeu de funcționalizare a chitosanului cu acidul 

ascorbic, care include: interacțiunea chitosanului cu acidul ascorbic într-o soluție de acid acetic 

de 1%, în condiţii aerobe, încălzirea și menținerea soluției de chitosan cu acid ascorbic timp de 3 

h la 100 °C într-un vas de reacție, conectat la un refrigerent vertical, iar după realizarea sintezei, 

copolimerul obținut se precipită, se separă, se spală și se usucă.  

Astfel prin metoda elaborată s-a micșorat timpul de sinteză de la 78 h la 3 h, adică   se 

micșorează timpul de sinteză de 26 de ori. Deoarece în procedeul propus sinteza se realizează în 

aerul atmosferic, astfel se micșorează costul și se simplifică instalația utilizată. 

Metoda realizată:   într-un balon Erlenmeyer (200 ml) se adaugă 1,00 g de chitosan sub 

formă de praf. În acest balon se toarnă 100 ml de acid acetic de 0,5 % și se amestecă cu 

agitatorul magnetic pîna la solubilizarea chitosanul. După aceasta se adaugă în același vas 1,10 g 

de acid ascorbic, se conectează refrigerentul și se încălzește timp de 3 h la temperatura de 100 °C 

(acidul ascorbic se oxidează în dehidroascorbic numai după 6 h de tratamentul termic de 100 

°C). După finalizarea timpului de reacție, amestecul se precipită, se filtrează, se usucă sub vid.      

 

 2.2.1. Studiul interacțiunii chitosanului cu AAs în dependența de diferiți parametri 

Principiul metodei constă în interacțiunea chitosanului cu acidul ascorbic la temperatură, 

prin substituția hidrogenului de la grupa –NH2. 

Procesul de funcționalizare al chitosanului cu AAS a fost studiat în funcție de diferiți 

parametri: timpul de reacție, temperatura de realizare a sintezei și raportul molar. 
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Modul de lucru: 

Într-un balon Erlenmeyer (50 ml) se adaugă 91,8 mg de chitosan sub formă de praf. În 

acest balon se toarnă 10 ml de acid acetic de 0,5 % și se amestecă cu agitatorul magnetic până la 

solubilizarea chitosanul. După aceasta se adaugă în același vas 100 mg de acid ascorbic, se 

conectează refrigerentul și se încălzește timp de 2 h la temperatura de 100°C. În acest timp 

amestecul se colorează în galben-portocaliu. După finalizarea timpului de reacție, amestecul se 

adaugă cu picătura într-un pahar cu acetonă. Sedimentul obținut se colectează, se usucă la 

temperature camerei și apoi în exicator. După uscare, s-a determinat spectrul IR al chitosanului 

funcționalizat Cht:AAs (1:1), 2 h, 100 °C (Fig.8), in vederea comparării cu spectrul chitosanului 

pur (Fig.3), din care se poate observa picul cu intensitatea cea mai puternică la frecvența 1023 

cm
-1

, ceea ce indică prezența grupei eterice, -OH si NH2, banda lată în regiunea 3400-2500 cm
-1

 

și picul amprentei digitale 890 cm
-1 

– prezența grupei –OH, două picuri în regiunea 3300 cm
-1 

prezența grupei –NH2, picul 2865 cm
-1 

– prezența grupei metin. 
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Fig. 8. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat Cht:AAs (1:1), 2 h, 100 °C. 
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Pentru chitosanului funcționalizat cu acid ascorbic Cht: AAs în raport de 1 la 1 (2 h, 100 

°C), s -a constatat că banda lată în regiunea 3400-2500 cm
-1

 și picul amprentei digitale 829 cm
-1 

indică prezența grupei –OH, această bandă fiind mărită. Picul la frecvența 3222 cm
-1 

ne arată 

prezența grupei -NH, picurile 2987, 2896, 1379, 1255 cm
-1 

prezența grupelor -CH, -CH2, -CH3. 

Picurile 1712, 1570 cm
-1 

indică prezența cetonei, picurile 1712, 1570, 1405 cm
-1 

– prezența -

C=C-. 

Astfel, din rezultatele prezentate se poate concluziona că a avut loc funcţionalizarea 

chitosanului cu acid ascorbic la gruparea- NH2. 

La fel, chitosanului a fost funcționalizat cu acid ascorbic Cht: AAs în raport de 1 la 2 (2 

h, 100 °C). Din spectrul IR (Fig. 9) a compozitului Cht:AAs (1:2, 2 h, 100 °C) s-a constatat că  

banda lată în regiunea 3400-2500 cm
-1

 și picul amprentei digitale 876 cm
-1 

indică prezența grupei 

–OH, această bandă fiind mărită. Picul la frecvența 3223 cm
-1 

ne arată prezența grupei -NH, 

picurile 2928, 1357, 1140 cm
-1 

 prezența grupelor -CH, -CH2, -CH3. Picurile 1747, 1576 cm
-1 

indică prezența cetonei, picurile 1747, 1576, 1318 cm
-1 

– prezența -C=C-. 
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Fig. 9. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat Cht:AAs (1:2), 2 h, 100 °C. 

Studiul funcţionalizării chitosanului în funcţie de raportul masic ne indică că în urma 

funcţionalizării în raportul 1:1 şi 1:2, se obţine unul şi acelaşi compus, dar unde intensitatea 

picurilor este diferită, astfel că în a doilea caz picurile au intensitate mai mare, figura 9. 

La fel a fost studiat proces de funcţionare al chitosanului cu AAs în funcţie de timp. 

Comparând figurele 8 şi 10 se constată că în urma funcţionalizării chitosanului cu AAs în 

raportul masic 1:1 se obţine acelaşi compus, însî cu creşterea timpului de sinteză creşte și 

intensitatea picurilor. 
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Fig. 10. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat Cht:AAs (1:1), 3 h, 100 °C. 

Comparînd spectrele 
1
H-RMN a chitosanului și a chitosanului funcționalizat cu acidul 

ascorbic, se observă micșorarea intesității picului de la 3,00 ppm caracteristic protonilor C-2 față 

de intesitatea picurilor, în regiunea 3,5-3,7 ppm caracteristice protonilor C2-C6. Aceasta indică 

ca a avut loc modificarea parțială a grupei NH2- a chitosanului. 

Pentru a demonstra că a avut loc interacțiunea dintre chitosan și acidul ascorbic a fost 

obținut spectrul IR al amestecului dintre chitosan și cid ascorbic, figura 11. 

 

Fig. 11. Spectrul IR al amestecului dintre chitosan și acid ascorbic. 

Din figură 11 se observă că interacțiunea nu a avut loc din motivul că spectrul IR se 

aseamănă cu cel al acidului ascorbic și se deosebește de spectrul compozitului obținut. Picurile 
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chitosanului și acidului ascorbic s-au suprapus fără modificări, pe cînd în urma sintezei 

compozitului Cht-AAs apar schimbări pronunțate. 

 

2.2.2. Analize spectrofotometrice în procesul de funcționalizare al chitosanului cu 

AAs 

S-au analizat spectrele UV-VIS în procesul de funcționalizare al chitosanului cu AAS. S-

a efectuat sinteza conform condițiilor din experiența nr. 6 din tabelul 1, pentru analiza UV-VIS a 

componenților reacției.  

Tabelul 1.  

Datele experimentale 

Nr. 

experimentului 
Componența reactanților (în 10 ml acid acetic de 1%) Parametri fizici 

1. Cht (91,8 mg, 0,57 mmol), AAs (100 mg, 0,57 mmol) 2 h, 100 °C 

2. Cht (91,8 mg, 0,57 mmol), AAs (200 mg, 1,14 mmol) 2 h, 100 °C 

3. Cht (91,8 mg, 0,57 mmol), AAs (100 mg, 0,57 mmol) 2 h, 100 °C 

4. Cht (91,8 mg, 0,57 mmol), AAs (100 mg, 0,57 mmol) 3 h, 100 °C 

5. AAs (100 mg, 0,57 mmol) 3 h, 100 °C 

6. Cht (91,8 mg, 0,57 mmol), AAs (100 mg, 0,57 mmol) 8 h, 100 °C 

7. AAs (100 mg, 0,57 mmol) 8 h, 100 °C 

 

Rezultatele prezentate în figura 12 și 13 ne indică că în procesul de funcționalizare al 

chitosanului cu AAs are loc consumul de acid, care se observă după micșorarea densității optice 

în maximul de absorbție în funcție de timp. 

 

  -1 

   -2 
 3- 

4- 

 5- 
   -6 

  -7 
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Fig. 12. Spectrul UV-VIS Cht-AAs (λmax=245 nm) în funcție de timp: 

1-0 minute; 2-30 minute; 3-60 minute; 4-120 minute; 

5-180 minute; 6-240 minute; 7-300 minute. 

 

Fig. 13. Variatia absorbantei Cht-AAs (λmax=245 nm) în funcție de timp. 

    

După 6 h de reacție, absorbanța a scăzut la λ=245 nm și a apărut un pic înalt la λ=225 nm 

– 230 nm. Aceasta schimbare se poate explica prin faptul distrugerii acidului ascorbic la 

temperatura de 100 °C, timp de 6 ore.     

Pentru a determina stabilitate AAS s-a efectuat experiența nr. 7 și s-au analizat spectrele 

UV-VIS a Aas pur. Rezultatele experimentale obținute sunt prezentate în figura 14. 

 

 

Fig. 14. Spectrul UV-VIS al AAs (λmax=245 nm) în funcție de timp 

1-0 minute; 2-30 minute; 3-60 minute; 4-120 minute; 

 

       5- 
         4-      -8                 -9 

           3-     

             2-     -6      -7 

                1- 
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5-180 minute; 6-240 minute; 7-300 minute, 8- 360 minute; 9- 480 minute. 

 În același mod a fost efectuată analiza UV a comportamentului AAs pur timp de 8 h și s-

a observat apariția aceluiași pic la λ=225-230 nm. Diferența a fost că picul la 245 nm, 

caracteristic AAs, nu se micşorează, ci din contra puțin se mărește. Aceasta s-a putut întîmpla 

din motivul evaporării solventului în urma tratamentului termic și respective, a avut loc 

concentrarea soluției. 

 

Fig. 15. Variatia absorbantei al Cht-AAs si a Aas (λmax=245 nm). 

 

Determinarea concentrației AAs prin metoda spectrofotometrică 

Principiul metodei. Acidul ascorbic absoarbe în domeiul UV avînd maximul de absorbție 

la λmax=243 nm. Prin construirea curbei de calibrare (Fig.17) cu utilizarea AAs pur, s-a 

determinat  [AAs] în compozitul obținut. 

Se prepară un șir de soluții de AAs de diferite cocentrații și analizîndu-se în UV se 

construiește curba de calibrare pentru AAS. Se prepară o soluție de compozit Cht-AAs și la fel, 

se analizează spectrele în domeniul UV-Vis. 

   | 

AAs 

 

 

Cht-AAs 

      | 
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Fig. 16. Spectrul UV-VIS al AAs (1 – 1*10
-4

, 2 – 7*10
-5

, 3 – 5*10
-5

, 4 – 2*10
-5

) și al 

Cht-AAs (60 mg/l) – 5, (λmax=243 nm) 

 

Fig. 17. Curba de calibrare a AAs prin metoda spectrofotometrică. 

A (Cht-AAs) = 0,490 

x = (0,490+0,0003)/0,1283 = 3,82 

     După ecuația dreptei din curba de calibrare s-a determinat concetrația acidului 

ascorbic din compozit – C(AAs) = 3,82*10
-5

 M. 

C(AAs) = 3,82*10
-5

 *176 g/mol = 6,72 mg/l 

X(AAs) = ([AAs]/[Cht-AAs]) *100 % = (6,72 mg/l / 60 mg/l) *100 % = 11,2 % 

Astfel se poate concluziona că compozitul obținut are următoarele careacteristici: 

conținutul de AAs este de 11,2 %, gradul de deacetilizare, DDA – 30 %, randamentul de reacție 

fiind egal cu: ᶯ = (11,2 / 30) *100 % = 37,33 % 

 

2.2.3. Determinarea activităţii antioxidante a copolimerului chitosan - AAs 

1- 

 

2- 

 

3- 

 

4- 

5 
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2.2.3 (a). Determinarea activităţii antioxidante prin metoda DPPH 

Principiul metodei. DPPH sau 2,2
,
-difenil-1-picrilhidrazil generează în sistem un radical 

stabil- 2,2
,
-difenil-2-picrilhidrazil (DPPH

.
), care ulterior interacționează cu antioxidantul, 

consumîndu-se. În rezultat are loc decolorarea soluției (datorită consumării DPPH), care virează 

de la violet la galben. S-a determinat variația în timp a densității optice a DPPH la lungimea de 

undă 517 nm în funcție de concentrația antioxidantului. Mecanismul de interacțiune a DPPH-lui 

cu reducătorii este reprezentat conform reacției de mai jos: 

 

     Modul de lucru: 

 Direct în cuva cu lx1 cm se adaugă 2,5 ml soluție DPPH de C=5*10
-5

 M ; 

 apoi se adaugă 0,5 ml soluție de AAs / Cht: AAs de concentrația corespunzătoare; 

 se agită; 

 cuva se introduce în fotocolorimetru și se închide capacul pentru a asigura decurgerea 

reacției la întuneric; 

 se determină absorbanța la intervalele de timp:0, 1, 5, 10, 20, 30, 60, 120 minute, în raport cu 

etanol de 70%; 

 astfel se procedează pentru toate concentrațiile de AAs și [AAs]teor. Din compozitul obținut; 

 se trasează curbele cinetice A=f(t); 

 se determină din grafic conținutul în % a DPPH-ului, cu ajutorul căruia se trasează altă 

dependență W, %=f([Red]/[DPPH]); 

 în paralel se modelează proba 0: 2,5 ml DPPH+ 0,5 ml etanol 70%. 

Datele experimentale sunt introduse în tabelul 2. 

Tabelul 2.  

Variaţia absorbanţei DPPH la interacțiunea cu Aas pur 

           t, min 

 

C(AAs),  

10
5
M 

0 1 5 10 20 30 60 

0 0,290 0,278 0,277 0,276 0,275 0,274 0,273 
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Tabelul 3.  

Variaţia absorbanţei DPPH la interacțiunea cu Cht:AAs după [AAs] în compozit 

 

 

Fig. 18. Variaţia absorbanţei DPPH (λmax=517 nm) la interacțiunea cu AAs pur. 

1 0,290 0,250 0,248 0,247 0,246 0,245 0,244 

3 0,290 0,169 0,168 0,166 0,165 0,164 0,163 

5 0,290 0,094 0,092 0,090 0,089 0,088 0,087 

10 0,290 0,035 0,013 0,013 0,012 0,011 0,010 

           t, min 

 

C(AAs),  

10
5
M 

0 1 5 10 20 30 60 

0 0,290 0,281 0,279 0,278 0,270 0,266 0,260 

1,12 0,290 0,238 0,234 0,231 0,226 0,222 0,215 

5,60 0,290 0,140 0,125 0,118 0,110 0,105 0,098 

11,20 0,290 0,063 0,021 0,020 0,019 0,019 0,018 
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Fig. 19. Variaţia absorbanţei DPPH (λmax=517 nm DPPH la interacțiunea cu 

polimerul Cht: AAs. 

     Au fost calculate concentraţiile de DPPH în toate sistemele modelate, după formula: 

 

unde - absorbanta la un timp anumit, -  absorbanta la t=0 min. 

Ulterior a fost construită dependența W (DPPH)= f(t): 

 

 

Fig. 20. Variaţia concentraţiei de DPPH la interacțiunea cu AAs pur 
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Fig. 21. Variaţia concentraţiei de DPPH la interacțiunea cu polimerul Cht:AAs. 

 

În continuare a fost determinată activitatea antioxidantă, care este definită ca cantitatea 

de antioxidant necesară pentru diminuarea concentraţiei iniţiale de DPPH
•
 cu 50% . Ea este 

numită concentraţia eficientă la 50% (EC50). Au fost determinate concentraţiile la echilibru de 

DPPH în toate sisteme modelate și s-a calculat raportul molar dintre inhibitor şi DPPH. Datele 

sunt prezentate în tabelul 4 și 5. 

 

 

 

Tabelul 4. 

Concentraţia de DPPH la echilibru și raportul molar [AAs]/[DPPH] 

C(AAs), 10
5
 M 0 1 3 5 10 

Wech., % 94,14 84,14 56,21 30,00 3,45 

 

0 0,2 0,6 1 2 

 

Tabelul 5. 

Concentraţia de DPPH la echilibru și raportul molar a AAs  

din compozitul [AAs]Cht/[DPPH] 

[AAs]Cht, 10
5
 M 0 3 15 30 

Wech., % 89,66 74,14 33,79 6,21 
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0 0,6 3 6 

     

 A fost construită dependența Wech. (DPPH)=f([AAs]/[DPPH]0) și Wech. 

(DPPH)=f([AAs]Cht./ /[DPPH]0). 

  

Fig. 22. Dependenţa concentraţiei [DPPH] în funcţie de raportul molar 

 [AAs] / [DPPH]. 

 

Fig. 23. Dependenţa concentraţiei [DPPH] în funcţie de raportul molar  

[AAs]Cht / [DPPH]. 

 Din graficul obținut a fost determinată EC50, si puterea antiradicalică (PAR): 

 pentru AAs pur 

PAR= ,71 

unde EC100= EC50 * 2= 0,7 * 2=1,4 
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 pentru [AAs]Cht din Cht: AAs 

PAR= ,71 

unde EC100= EC50 * 2= 0,7 * 2=1,4 

Puterea antiradicalică a [AAs]teor. din Cht: AAs este egală cu a reducătorului - AAs pur. 

Prin această funcționalizare obținem un effect de prolongare, iar reducătorull va fi eliberat într-

un timp mai lung și astfel nu va interacționa momentan cu particulele oxidative comparative cu 

AAs pur. 

Această metodă de funcționalizare este mai rapidă și mai eficientă decît metodele 

existente. 

 

  2.2.3 (b). Deteminarea acivităţii antioxidante a reducătorilor (chit.- AAS) prin 

metoda ABTS
•+

 

Pentru determinarea activității antioxidante totale a fost folosită metoda ABTS
•+

. 

Principiul metodei. Testul ABTS cu utilizarea ATBS
•+

 cation-radicalui (2,2-azinobis-3-

etlbenzotiazolin-6-acid sulfonic), permite evaluarea activității antioxidante totale (AAT) ale 

antioxidaților, structura chimică a ABTS
•+ 

fiind reprezentată în felul următor: 

                                

3S S

N

N

N

S
SO3

 O

 

 Soluția de lucru de ABTS
•+

 se prepară prin diluarea soluției inițiale de ABTS
•+

 cu alcool 

etilic de 70 %, pînă la obținerea densității optice a acesteia egală cu 0,7 ± 0,03, măsurată la 

lungimea de undă de 714 nm, figura 24. 

La interacținea substanțelor reducătoare cu ABTS
•+

 intensitatea culorii se micșoreză în 

funcție de concentrația antioxidantului (AAs). 

Activitatea antioxidantă totală a fost calculată după formula dată: 

 

     unde: 

 T0a şi T1a sunt absorbanţele la 0 şi la 1 min respectiv, probelor de analiză, 

 T0b şi T1b sunt absorbanţele probei martor.  

 După datele obținute se construiește graficul dependenței AAT în funcție de concentrația 

antioxidantului (fig. 25). 
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Pentru a compara activitatea antioxidantă a AAs pur și Cts : AAs a fost studiată AAT a 

compozitului Cts : AAs. Din figura se observă că AAT a Cts : AAs este cu mult mai înaltă decât 

a chitosanului pur (fig. 26) 

În baza datelor experimentale au fost calculate AAT pentru diferite probe. 

Activitatea antioxidantă a copolimerului Cht-AAs este cu 16,7 % mai mare decît acidul 

ascorbic pur, la aceeași concentrație de AAs (Tab. 6). 

Din rezultatele prezentate în tabelul 7, observăm că compozitul obţinut este solubil în 

apă, HCl (0,1 N) și acid acetic de 1 %, ceea ce nu se obține în cazul altor procedee.  

Reactivi: 

1) soluția de bază de ABTS
•+

: se prepară prin dizolvarea prafului de ABTS și a 

persulfatului de potasiu într-un volum de 50 ml de apă distilată și ținută timp de 12 – 16 ore; 

2) soluția de lucru de ABTS
•+

: se prepară prin diluarea soluției inițiale de ABTS
•+

 cu 

alcool etilic de 70 %, pînă la obținerea densității optice a acesteia de 0,7 ± 0,03, măsurată la 

fotocolorimetru la lungimea de undă de 734 nm; 

3) alcool etilic (C2H5OH) de 70 %; 

 

 

 

Tabelul 6. 

Date cinetice de consum a ABTS
•+

 (λmax=714 nm) la determinarea  

activității antioxidative a AAs 

                                t, min  

C(AAs), 10
-5

M 
0 1 2 3 4 5 6 

 A 

0 0,695 0,685 0,682 0,680 0,679 0,679 0,678 

1 0,695 0,675 0,672 0,672 0,671 0,670 0,669 

2 0,695 0,665 0,664 0,664 0,662 0,662 0,661 

4 0,695 0,646 0,645 0,644 0,644 0,644 0,643 

6 0,695 0,630 0,629 0,628 0,628 0,628 0,627 

8 0,695 0,621 0,620 0,619 0,618 0,617 0,617 

10 0,695 0,611 0,610 0,609 0,609 0,609 0,608 

20 0,695 0,523 0,523 0,522 0,522 0,521 0,521 

30 0,695 0,425 0,424 0,424 0,423 0,422 0,422 

40 0,695 0,365 0,364 0,364 0,363 0,363 0,363 

50 0,695 0,257 0,255 0,255 0,255 0,254 0,254 
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Fig. 24. Variația absorbanței (λmax = 714 nm) în timp în funcție de [AAs] 

la determinarea AAT. 

     Activitatea antioxidantă totală a fost calculată după formula dată: 

AAT =
 










 










 

b

bb

a

aa

T

TT

T

TT

0

10

0

10

, unde 

 T0a şi T1a sunt absorbanţele la 0 şi la 1 min respectiv, probelor de analiză, 

 T0b şi T1b sunt absorbanţele probei martor.  

După datele obținute se construiește graficul dependenței AAT în funcție de concentrația 

antioxidantului. 

 

Fig. 25. Dependența AAT în funcție de concentrația acidului ascorbic. 
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Fig. 26. Variația absorbanței (λmax = 714 nm) în timp în funcție de [AAs] din 

compozit și a chitosanlui la determinarea AAT. 

Tabelul 7. 

Activitatea antioxidanta totala (ABTS
•+)

 a compozitului și a AAs pur după [AAs] 

C(AAs), *10
-4

 0 2,03 2,0 2,03 

 
Cht 

(2*10
-3

 M) 
Cht-AAs AAs pur AAs pur 

AAT 0,009 0,293 0,232 0,244 

      

Activitatea antioxidantă a copolimerului Cht-AAs este cu 16,7 % decât a acidului 

ascorbic pur, la aceeași concentrație. 

Tabelul 8.  

Solubilitatea compozitelor obținute 

Compozitul                     

Solventul 
Cht-AAs, 2 h Cht-AAs, 3h 

 
Concentrația, 

mg/ml 
Solubilitatea 

Concentrația, 

mg/ml 
Solubilitatea 

H2O distilată 3,4 P 3 S 

HCl, 0,1 N 3,4 P 3 S 

Acid acetic, 1% 3,2 S 3 S 

      

Compozitele sintetizate pe baza acidului ascorbic prezintă o solubilitate mai avansată 

decât celelalte compozite obțiunute pe baza altor compuși. 

Concluzii  

|           | 

|           | 

Cht      0 

 

Cht-AAs 

   | 
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Concluzii 

 A fost sintetizat copolimerului Cht: DFH3Na și a fost studiată structura lui prin metoda IR 

din care se observă picurile caracteristice acidului dihidroxifumaric (1587 cm
-1

, 1534 cm
-

1
,1379 cm

-1
, 1151 cm

-1
). La fel structura acestui copolimer a fost analizată prin compararea 

spectrelor 
1
H-RMN a chitosanului și a produsului de reacție, din care s-a constatat 

micșorarea intesității picului de la 3,00 ppm caracteristic protonilor C2 față de intesitatea 

picurilor în regiunea 3,5-3,7 ppm, caracteristice protonilor C2-C6, ceia ce indică modificarea 

parțială a grupei NH- a chitosanului. 

 Au fost optimizate condiţiile sintezei copolimerului Chitosan-Acid ascorbic (Cht. - AAs) în 

funcție de diferiți parametri (temperatură, raport masic și timpul de reacție). S-a elaborat o 

metoda nouă de sinteză a copolimerului Cht.-AAs. 

 A fost determinată activitatea antioxidantă prin metoda ABTS și DPPH, iar  structura 

antioxidanților sintetizați a fost determinată prin metoda IR și H- RMN. 

 A fost obținut copolimerul Chitosan-Catehină în prezența acidului tartric prin  prelucrarea  

polimerului cu diferite cantități de aldehidă formică și în ultima etapă a fost funcționalizată 

catehina la copolimerii sintetizați. La fiecare etapă  pentru toți copolimerii au fost obținute 

spectrele IR și au fost confirmate structurile. 

 

 

 

2.3. Funcţionalizarea chitosanului prin obţinerea tiosemicarbazonelor 

  

Metoda I 

S-a studiat funcționalizarea chitosanului cu tiosemicarbazone. În acest scop 0,1050 g 

(0,00062 mol) de chitosan se dizolvă în 10 mL de acid acetic de 1%. La soluţie de chitosan se 

adaugă 0,0949 g NaOH şi se agită timp de 30 min la temperatura camerii, se obţine precipitat 

alb. După aceasta se adaugă 40 μL sulfură de carbon (CS2) şi se amestecă 15 ore. Amestecul 

devine de culoarea galbenă. După care se adaugă 60 μL etilclorformiat şi amestecul iar devine 

alb. Se lasă la agitat timp de 24 ore după ce se precipită în acetonă. Precipitatul se usucă în 

execator şi se analizează spectrele IR (Fig. 27). 
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Fig. 27. Spectrul IR al produsului obţinut prin metoda I. 

Produsul sintetizat s-a analizat prin metoda IR. Pentru a constata obținere compozitului  

de tipul tiosemicarbazonelor în regiunea 2400 cm
-1

 trebuie să apară picul grupei CNS. Din figura 

27 se observă că grupa CNS nu se conţine în produsul obţinut. Respectiv funcţionalizarea după 

metoda data nu a avut loc şi sinteza s-a repetat cu puţine modificări. 

Metoda I 

0,1050 g (0,00062 mol) de chitosan se dizolvă în 10 mL de acid acetic de 1%. La soluţie 

de chitosan se adaugă 0,0949 g NaOH şi se lasă la agitat timp de 30 min la temperatura camerii, 

se obţine precipitat alb. După aceasta se adaugă 60 μL sulfură de carbon (CS2) şi se amestecă 24 

ore. Amestecul devine de culoarea galbenă. După care se adaugă 80 μL etilclorformiat şi 

amestecul iar devine alb. Cu hârtia de indicator se verifică pH-ul amestecului : pH-ul este acid și 

se adaugă NaOH până la pH-ul bazic. Se lasă la agitat pe o oră după ce se precipită în acetonă. 

Precipitatul se usucă în exicator şi se analizează spectrele IR. 
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Fig. 28. Spectrul IR al produsului obţinut prin metoda II. 

În spectrul IR sunt modificări, dar nu a apărut picul necesar (la 2400 cm
-1

). Respectiv 

această metoda nu este potrivită. 

Metoda III 

Pentru  sinteza după metoda III s-a schimbat NaOH cu KOH. Mecanismul propus este 

prezentat în continuare: 3,7440 g, 0,06 mol de KOH (M=56,1056 g/mol) cu puritate 90% se 

dizolvă în 3,5 mL de apă distilată. Soluţia de KOH se răceşte. La soluţia răcită de KOH se 

adaugă 3,00 mL alcool izopropilic şi 3,1982 g (0,03 mol) de clorhidrat de hidrazină H2N-

NH2*2HCl cu puritate 98,5%. Soluţia rece de sulfura de carbon (1,81 mL, 2,284 g, 0,03 mol) se 

adaugă atent cu picătura în vasul de reacţie. Pe parcursul efectuării sintezei temperatura 

amestecului de reacţie nu trebuie să depăşească 10
 
ºC. 

 

Amestecul de culoarea sură deschisă se lasă la agitare timp de o oră, după aceasta se mai 

adaugă cu picătura de dimetilsulfat (2,85 mL, 3,784 g, 0,03 mol). Cu timpul amestecul devine de 

culoare galbenă deschisă până la alb. Agitatrea se menţine timp de 90 minute. Amestecul obţinut 
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se filtrează, se obţine precipitatul alb, care se spală cu apa rece. În timpul spălării cu apa rece 

precipitatul s-a dizolvat.  

Aceasta se poate explica prin faptul că precipiatatul format e de origine anorganică (KCl) 

și, care uşor se dizolvă în apă. Precipitatul de care avem nevoie e de origine organica şi greu 

solubil în apă. 

Metoda IV 

1,6900 g (0,03 mol) de KOH cu puritate 90% se dizolvă în 5 mL etanol. Soluţia obţinută 

se răceşte până la 10 ºC. După acessta se adaugă 1,0490g de clorhidrat de hidrazină H2N-

NH2*2HCl (cu puritate 98,5%) cu conţinutul de hidrazină 0,01 mol. S-a format precipitatul alb, 

amestecul se lasă la agitat pe 5 minute. Atent cu picătura se adaugă 0,6 mL (0,01 mol, 0,7614 g) 

sulfură de carbon şi se agită timp de o oră la temperatură mai mică de 15 ºC. Amestecul obţinut 

este alb brânzos. Peste o oră se adaugă 6 mL apă distilată şi 0,95 mL (0,01 mol, 1,2613 g) 

dimetilsulfat. Amestecul devine gălbui, dar cu timpul incolor cu precipitatul alb. Se lasă la agitat 

timp de o oră la temperatură <15º C.  Pe urmă se adaugă 10 mL apă distilată rece (10º C). 

Amestecul devine alb lăptos, la filtrarea amesteului pe hârtia de filtru nu rămâne nimic, dar 

filtrantul e transparent.  

Metoda V 

1,6886 g (0,03 mol) de KOH cu puritate 90% se dizolvă în 10 mL etanol de 96 %. Soluţia 

obţinută se răceşte până la 10 ºC. După aceasta se adaugă 1,0490g de clorhidrat de hidrazină 

H2N-NH2*2HCl (cu puritate 98,5%) cu conţinutul de hidrazină 0,01 mol, s-a format precipitat 

alb, amestecul se lasă la agitat pe 5 minute. Atent cu picătura se adaugă 0,6 mL (0,01 mol, 

0,7614 g) sulfură de carbon şi se agită timp de 2 ore la temperatură mai mică de 15 ºC. 

Amestecul obţinut este alb brânzos. Peste o oră se adaugă 6 mL apă distilată şi 0,95 mL (0,01 

mol, 1,2613 g) dimetilsulfat. Amestecul devine slab gălbui, dar cu timpul incolor cu precipitat 

alb. Se lasă la agitat timp de 2 ore la temperatură <15 ºC.  În vasul de reacţie se adaugă 1,11 mL 

(0,01 mol, 1,2712g) aldehidă salicilică şi se agită 30 min. Amestecul a devenit de consistenţă 

cremoasă groasă de culoarea galbenă. Pe urmă se adaugă 10 mL apă distilată rece (10 ºC). 

Amestecul se filtrează prin hârtia de filtru, se spală de mai multe ori cu apa distilată rece şi se 

usucă în exicator. Se obţine precipitatul de culoarea galbenă. (ttop. = 170-180 ºC). Produsul 

obţinut a fost supus recristalizării în 2-propanol. Amestecul se fierbe pînă la dizolvarea completă 

a produsului. După ce produsul s-a dizolvat soluţia lent se răceşte la temperatura camerii, se 

obţin cristale galbene care au fost supuse analizei IR şi H-RMN. 

Mecanismul sintezei este următorul: 
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Fig. 29. Spectrul IR al produsului obţinut prin metoda V. 

Din spectrul IR (Fig.29) se observă că sinteza a avut loc după mecanismul propus. 

Picurile la 1614,1 cm
-1 

şi 1478,09 cm
-1

 demonstrează prezenţa inelului aromatic, vibraţiile 

puternice în intervalele 1550-1460 cm
-1

 şi 1300-1100 cm
-1

 manifestă apariţia grupării NH-CS 

caracteristice tioamidelor. 
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Fig. 30. Spectrul H-RMN al produsului obţinut prin metoda V. 

Tabelul 9.  

Descifrarea spectrului H-RMN pentru produsul obţinut prin metoda V 

Nr. d/o Deplasarea chimică, ppm Gruparea caracteristică 

1 2,52 CH3 

2 6,98 – 7,75 4H, C aril + 1H: OH 

3 9,01 1H, –CH=N– 

4 11,13 1H,=N–NH– 

 

Reeşind din descifrarea spectrului H-RMN a produsului obţinut se constată că acest 

produs are următoarea denumirea (E)-metil 2-(2-hidroxibenziliden) hidrazin carboditioat sau 

metil 2-salicilidenhidrazin carboditioat cu structura chimică prezentată îm figura 31. 

 

Fig. 31. Structura chimică a metil 2-salicilidenhidrazin carboditioat. 

Metoda V. 1. 

La 0,2449 g de chitosan (masa moleculară medie) s-a adăugat 0,7001 g de 

tiosemicarbazonă în raportul molar 1:2. sinteza a avut loc în soluţia de 2-propanol la încălzire 

pînă la fierbire timp de 10 ore. În mediu de alcool chitosanul se precipită, dar tiosemicarbazona 

se dizolvă la fierbere. Reaţia decurge după mecanismul propus: 

 

Produsul specific care determină că reacţia are loc este eliminarea mercaptanului cu 

miros puternic înţăpător. În decurs de 10 ore acest miros nu a fost depistat şi amestecul de reacţie 

nu a suferat modificări. Concluzia este că reacţia nu a avut loc.  

Metoda V. 2. 
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0,1000g de chitosan cu masa moleculară medie a fost dizolvat în 10 mL soluţie de acid 

acetic de 0,5 %. La soluţie de chitosan s-a adăugat 0,1436 g de tiosemicarbazonă (raportul molar 

1 :1) şi 20 mL d’alcool izopropilic. La adăugarea alcoolului chitosanul s-a precipitat. Amestecul 

a fost încălzit pînă la fierbere timp de 8 ore. La fel nu s-a eliminat gazul cu miros specific. Deci, 

sinteza nu a avut loc. 

Metoda VI 

La 10 mL soluţie acetică de chitosan 1% s-a adăugat 60 μL sulfura de carbon. Amestecul 

a fost agitat timp de 60 minute la temperatura camerii. După aceasta s-a adăugat 0,86 μL 

trietilamină C6H15N şi amestecul a fost lăsat la agitat pe 2 ore. Chitosanul nu s-a precipitat, 

amestecul a avut culoarea galbenă. Apoi s-a mai adăugat încă 0,86 μL de trietilamină şi 60 μL 

etilclorformiat, amestecul a rămas în starea omogenă, culoarea s-a modificat pînă la galben pal. 

Amestecul s-a amestecat o oră şi a fost precipitat în acetonă. Particulele obţinute erau foarte mici 

de culoarea galbenă deschisă. În timpul uscării la temperatura camerii particulele s-au înbibat în 

hîrtia de filtru cu formarea peliculei. Pelicula dată a fost supusă analizei IR (Fig. 32). 
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Fig. 32. Spectrul IR al produsului obţinut prin metoda VI. 
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Fig. 33. Spectrele IR a) spectrul al chitosanului, b) spectrul produsului obţinut prin 

metoda VI . 

Prin comparaţia spectrelor IR a chitosanului şi a produsului sintetizat s-a constatat că 

chitosanul n-a fost funcționalizat. Structura chitosanului nu s-a modificat semnificativ.  

Studiul influenței parametrilor de pH/ temperatură/ solvent asupra randamentul 

eficient al produsului (%) și proprietățile fizico-chimice ale acestora 

La funcționalizarea chitosanului cu tiosemicarbazide s-a studiat influența pH-lui, însă 

alcalinizarea mediului reactant (pînă la pH=11) nu a influiențat solubilitatea compozitului. S-a 

studiat și influiența temperaturii asupra obținerii acestor compozite, reacția realizîndu-se la 

temperatura camerei, apoi la 10 grade Celsius. Un alt parametru a fost timpul de reacție (s-a 

variat de la 1h, 10 h și 20h, 3 zile). 

În continuare a fost studiată natura solventului utilizat. Toți acești parametri au fost 

optimizați. Un parametru important este solubilitatea compozitelor obținute. În acest context, 

pentru sinteză au fost studiați diferiți solvenți: etilclorformiat, dimetilsulfat, alcool izopropilic, 

alcool etilic, dimetilformamida etc. 

Concluzii 

În  studiul procesului de funcționalizare a chitosanului cu tiosemicarbazone prin 

obținerea întîi a semicarbazidei separate s-a obținut spectrul IR și RMN. Din spectrul IR al 

tiosemicarbazidei se observă că sinteza a avut loc. Picurile la 1614,1 cm
-1 

şi 1478,09 cm
-1

 

demonstrează prezenţa inelului aromatic, vibraţiile puternice în intervalele 1550-1460 cm
-1

 şi 

1300-1100 cm
-1

 manifestă apariţia grupării NH-CS caracteristice tioamidelor. Reeşind din 

descifrarea spectrului H-RMN al tiosemicarbazonei sintetizate se constată că acest produs are 

b 

 

b 
a 
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următoarea denumire - (E)-metil 2-(2-hidroxibenziliden) hidrazin carboditioat sau metil 2-

salicilidenhidrazin carboditioat.  

În continuare a fost studiat procesul de funcționalizare al chitosanului cu 

tiosemicarbazona sintetizată. Pentru produsul obținut au fost obținute spectrele IR. Analizând 

spectrul IR al produsului obținut se observă că compusul dat are picurile caracteristice 

chitosanului și tiosemicarbazonei. La fel, a apărut un pic nou care nu este prezent în spectrele 

substanțelor inițiale. Acest pic demonstrează legarea tiosemicarbazonei de chitosan. 

 

2.4. Studiul procesului de funcționalizare a chitosanului cu polifenoli 

Cea mai importantă îmbunătățire a proprietăților macromoleculei de chitosan este bazată 

pe funcționalizarea acestuia cu compuși naturali biologic activi, din clasa flavonoizilor precum 

quercetina și altele. Quercetina, 3,3,4,5-7-pentahidroxiflavona reprezintă unul dintre cei mai 

abundenți flavonoizi întîlniți în alimentația umană. S-a demonstrat că quercitina posedă un șir de 

activități biologice care sunt considerate să aibă beneficii importante pentru sănătatea umană, 

inclusiv activitate antioxidantă, activitate de captare a radicalilor liberi, anticancer și activitate 

antivirală. Deși, posedă o mulțime de proprietăți farmacologice, utilizarea quercetinei în 

domeniul farmaceutic este limitat din cauza solubilității slabe în apă. În plus, quercetina prezintă 

o instabilitate chimică în special în mediul alcalin care probabil include schimbarea ionilor de 

hidroxil din componența inelului din structura quercetinei.   

În ultimele decenii, derivații polifenol-chitosan au sensibiliazat atenția oamenilor de 

știință și au devenit un subiect de cercetare în domeniul farmaceutic, medicinal și în industria 

produselor alimentare. Pe lângă bioactivitățile studiate pe scară largă, polifenolii sunt de 

asemenea bine cunoscuți pentru solubilitatea excelentă în apă. 

Diferite tipuri de derivați polifenol-chitosan posedă unele îmbunătățiri comune atât în 

ceea ce privește proprietățile fizico-chimice, cât și cele biologic active, inclusiv o mai bună 

solubilitate în apă și o activitate antioxidantă mai puternică.  Proprietatea antioxidantă mai înaltă 

este atribuită întroducerii grupărilor hidroxil hidrofile la catena de chitosan. În ceea ce privește 

polifenolii, s-a stabilit că bioactivitățile lor sunt determinate de structura moleculară, cu alte 

cuvinte, gradul și poziția hidroxilării. Prin urmare, se presupune că proprietățile fizico-chimice și 

aplicațiile compușilor polifenol-chitosan depind de polifenolul specific grefat și de poziția sa de 

conjugare. Studierea noilor metode de funcționalizare a chitosanului continuă să atragă un interes 

deosebit printre comunitatea științifică. Astfel, s-au dezvoltat trei metode de obținere a 

derivaților chitosan-polifenoli: 

 1) modificarea mediată de ester; 

 2) strategia mediată de enzime; 
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 3) grefarea indusă de radicalii liberi  

Modificarea mediată de ester a fost adoptată în sinteza derivaților polifenol-chitosan în 

ultimul deceniu. Diferiți agenți de reticulare creează o legătură covalentă între acidul fenolic și 

chitosan. Printre aceștia, 1-etil-3-(3-dimetilaminopropil) carbodiimida (EDC), un agent de 

cuplare solubil în apă, este cel mai studiat agent de reticulare care este folosit pe scară largă 

pentru inițierea legăturii covalente între grupările carboxilice din acidul fenolic și grupările 

aminice din catena de chitosan. Strategia mediată de enzime a fost considerată o procedură 

ecologică pentru generarea derivaților de chitosan. Unele polifenoloxidaze, cum ar fi tirozinaza 

și lacaza, sunt capabile să transforme compușii fenolici în o-chinone. Aceste specii reactive pot 

suferi o reacție non-enzimatică și se leagă covalent la gruparea nucleofilă aminică a chitosanului 

prin formarea azometinelor (reacția de tip Schiff) sau mecanisme Michael.  

Grefarea indusă de radicalii liberi reprezintă o metodă avansată de grefare a flavonoizilor 

la macromolecula de chitosan. Ca sistem de inducere redox pentru a genera radicali de hidroxil a 

fost selectat peroxidul de hidrogen cu acidul ascorbic. Radicalii OH rămași atacă atomul de 

hidrogen din cele 3 grupări din structura chitosanului: gruparea hidroxil, aminică și grupările α-

metilenice, iar în rezultat se formarează radicali macromoleculari de chitosan.  Ulterior molecula 

de polifenol este legată covalent în radicalii de chitosan. Pentru a mări solubilitatea scăzută a 

chitosanului în diferiți solvenți și astfel de a lărgi domeniile de aplicație, au fost obținuți diferiți 

derivați ai chitosanului cu antioxidanți.  

2.4.1. Studiul procesului de funcționalizare a chitosanului cu aldehidă formică și   

polifenoli  

În cadrul acestui studiu s-au optimizat condițiile de funcționalizare a chitosanului cu 

polifenoli. Astfel s-au analizat diferiți parametri, care pot influența sinteza acestui complex: a) 

raportul molar al reagenților, b) omogenitatea sistemului de reacție și c) ordinea întroducerii 

reagenților. 

S-a studiat interacțiunea chitosanului cu fenolii simpli, așa ca: fenol, rezorcină, pirogalol 

etc. Pentru a evita substituția multiplă, s-a urmărit interacțiunea echimolară între componentele 

reacției: Chitosan: fenol: aldehidă formică ca 1: 1: 1.S-a luat chitosan (1 mmol) și s-a dizolvat în 

apă, apoi s-a adaugat fenol (1 mmol) care a fost dizolvat în apă. Se agită, după care se adaugă 

formaldehidă (1 mmol). Se agită timp de 24 h la temperatura camerei. Se precipită în acetonă, se 

filtrează și precipitatul obținut se usucă în exicator cu vid timp de 24 h. 
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Reacția a avut loc în stare eterogenă din motivul insolubilițății chitosanului în apă. 

Aceasta ar putea fi cauza neinteracțiunii fenolului cu chitosanul. În spectrul (Fig.34) obținut prin 

metoda IR nu s-a observat apariția picurilor caracteristice inelului aromatic. 
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Fig. 34. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat cu fenol în mediul apos. 

Siteza s-a repetat, dar în fază omogenă, dizolvînd chitosanul în acid acetic. 

Funcționalizarea, la fel, nu a avut loc. În continuare s-a marit timpul de reacție (3 zile și fierbere 

3h la 100 grade). În rezultat nu a avut loc funcționalizarea.  
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Fig. 35. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat cu fenol 

 în soluție de acid acetic, 1 % 

Următoarea schimbare în sistemul studiat a fost ordinea întroducerii reactanților, adică 

după dizolvarea chitosanului în acid acetic s-a adăugat mai întâi forămaldehida, iar apoi fenolul. 

Spectrele IR (Fig.36) au confirmat prezența inelului benzenic al fenolului, astfel funcționalizarea 

a avut loc. 
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Fig. 36. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat cu fenol în care componentele 

sistemului se adaugă în ordinea următoare: chitosan – formaldehida – fenol. 

La fel, a fost realizată funcționalizarea chitosanului cu alti polifenoli: rezorcina, 

pirogalol, hidrochinona, hisperidina și quercitina. Din spectrele IR (Fig.37 și 38) s-a demonstrat 

că funcționalizarea chitosanului cu rezocină a avut loc. În cazul pirogalolului nu a fost clar, 
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deoarece în spectrul IR al pirogalolui pur nu s-a observat inelul benzenic (probabi ca substanța 

este expirată). În cazul quercitinei și hisperidinei s-au studiat diferite raporturi molare:  Chitosan: 

aldehida formică: polifenol ca raport masic:  1: 1: 1, apoi 1 :1: 0.3 și 1: 0,3: 0,3. Cele mai bune 

rezultate s-au obținut pentru ultimul raport. 
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Fig. 37. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat cu quercitină. 
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Fig. 38. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat cu hesperidină. 

Concluzii 

În procesul de funcționalizare a chitosanului cu polifenoli s-au studiat diferite metode de 

sinteză  în funcție de diferți parametri. În toate cazurile au fost obținute spectrele IR. În rezultatul 

analizei acestor spectre s-a demonstrat daca procesul de funcționalizare a avut loc. Pentru 

sistemul Chitosan: aldehidă formică: fenol în raport de 1: 1: 1 s-au gasit condiții optime de 

funcționalizare. După obținerea compusului s-a cercetat spectrul IR în care s-a observat că inelul 
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benzenic s-a legat de chitosan, aceasta poate fi demonstrată prin prezența picurilor 1642 cm
-1

 și 

1553 cm
-1

. După aceleași principiu s-a   funcționalizat chitosanul cu alți polifenoli.  

La funcționalizarea chitosanului cu rezorcina, similară fenolul, s-a obținut un compozit ce 

conține inelul benzenic, pentru care sunt caracteristice picurile la 1606 cm
-1 

și 1511 cm
-1

. Acest 

fapt ne demonstrează că funcționalizarea a avut loc. 

S-au optimizat condițiile de sinteză a produsului obținut la functionalizare chitosanului cu 

aldehida formică și cvercitină (hespiridină). În urma obținerii spectrului IR a produsului de 

reacție s-a observat apariția picurilor caracteristice inelului benzenic al cvercitinei (picurile 1448 

cm
-1 

și 1562 cm
-1

) și apariția picurilor caracteristice inelului benzenic a hesperidinei (picurile 

1513 cm
-1 

și 1578 cm
-1

). Au fost obținute și spectrele UV-VIS pentru compușii solubili.  

2.4.2. Funcționalizarea chitosanului cu aldehida maleică și quercitină 

Obținerea copolimerului 1 Chitosan-Anhidrida maleică: 0,19770 g de chitosan au fost 

dizolvate în 20 mL soluție acid acetic 0,5% la care s-au adăugat 0,30015 g de anhidrida maleică. 

Amestecul a fost supus agitării timp de 24 ore la temperatura camerii. În rezultat compusul a fost 

precipitat în acetonă. Precipitatul a fost colectat și uscat în execator cu vid timp de 24 ore.  

Reacția de obținere a copolimerului 1 Chitosan-Anhidrida maleică a decurs după 

următorul mecanism:  

 

Pentru a demonstra formarea copolimerului 1 Chitosan-Anhidrida maleică au fost 

obținute spectrele IR chitosanului, anhidridei maleice și copolimerului 1. 
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Fig. 39. Spectrul IR al chitosanului. 

În figura 39 se observă două picuri în intervalul 3500-2500 cm
-1

 ce confirmă prezența 

grupării -NH2, picurile 3649,25; 3619,14; 3188,03; 1062,81; 890,40 cm
-1 

arată prezența grupelor 

–OH, dar picul 1150,97 cm
-1

 -prezența –C-O-C-, ceea ce este caracteristic pentru structura 

chitosanului.  
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Fig. 40. Spectrul IR a anhidridei maleice. 

Din spectrul IR a anhidridei maleice (Fig. 40) se observă trei picuri 1854,08; 1773,61 

1752,55 cm
-1 

caracteristice grupărilor anhidrice, la fel sunt prezente picurile care arată prezența 

grupării eterice în intervalul 1266,14-1055,81 cm
-1

.  
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Fig. 41. Spectrul IR al copolimerului chitosan-anhidrida maleică. 

Spectrul IR (Fig.41) a structurii copolimerului funcționalizat cu anhidrida maleică este 

prezentat în figura 28. Vibrațiile grupelor –OH, grupelor anhidrice C=O sunt prezente în spectrul 

IR, ce demonstrează că compusul obținut are în structura sa grupele funcționale caracteristice 

chitosanului și anhidridei maleice. În schimb se observă lipsa grupelor –NH2 și apariția picurilor 

1703,84 cm
-1

; 1632,88 cm
-1

; 1584,79 cm
-1

, care demonstrează prezența amidei. În rezultat prin 

spectrele IR s-a demonstrat funcționalizarea chitosanului cu anhidrida maleică. 

Determinarea solubilității copolimerului 1 chitosan-anhidrida maleică 

Două probe câte 0,01 g de copolimer 1 chitosan-anhidrida maleica au fost dizolvate în 1 

ml de acid acetic (1%) și 1 ml de dimetilformamidă timp de 24 ore. În rezultat s-a constatat că 

copolimer 1 este puțin solubil în ambii solvenți.  

Sinteza copolimerului chitosan-querticină 

Modul de lucru: 

0,27340 g de copolimer se dizolvă în 20 ml dimetilformamidă și se lasă pe 24 ore la 

temperatura camerii (se obține soluția gelatinoasă). La amestec se adaugă cu picătura 0,15 ml 

trietilamina și se agită timp de 30 min. După aceia se adaugă 0,2 ml etilclorformiat, se agită 40 

min (soluția are culoare gălbuie). Se pregătește soluția de cverticina 0,3201 g în 2 ml 

dimetilformamidă. Soluția de cverticina (culoare brună) și 0,15 ml trietilamina se adaugă în vasul 

de reacție (oranj=>verde brun). Peste 30 min de agitare se mai adaugă 0,15 ml trietilamina și se 

lasă la temperatura camerii timp de 24 ore la amestecare.  

Soluția obținută se transferă în vasul Petri și se pune la uscat în execator cu vid pe 48 ore. 

Au fost preluate 2 probe de substanța : una din soluție și una de pe pereții vasului de reacție.  

Probele obținute au diferită consistență : de pe pereții vasului chitosanul funcționalizat este în 
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starea solidă tare, pe când proba evaporată din soluție are consistență gelatinoasă. S-au obținut 

spectrele IR la ambele probe.  

Sinteza se efectuează după următorul mecanismul :     

 

 

         

                                                                                                                                                    

Calculele au fost efectuate considerând raportul molar 1:1. 

1) Se calculează masa părții reactante a copolimerului 1.  

m (cop.1) =0,27340 g  

Mr (cop.1) = 259 g/mol 

M1= 114 g/mol 

m1= 0,27340*114: 259=0,12034 (g) 

2) Se calculează ν1  

ν1= 0,12034 g: 114 g/mol = 0,00106 mol 

3) Se calculează m și V a etilclorformiatului 

M=108,5 g/mol 

ρ=1,14g/ml 

m= 0,00106 mol * 108,5 g/mol= 0,11501 g 
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V= 0,11501 g: 1,14 g/ml = 0,10 ml 

4) Se calculează m și V a trietilaminei 

M=101 g/mol 

ρ=0,726 g/ml 

m= 0,00106 mol * 101 g/mol= 0,10706 g 

V= 0,10706 g: 0,726 g/ml = 0,15 ml 

5) Se calculează masa Cverticinei  

m= 0,00106 mol * 302 g/mol = 0,3201 g 
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Fig. 42. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat (proba de pe pereți). 
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Fig. 43. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat (proba din soluție). 

Din spectrele obținute (Fig.42 și 43) s-a demonstrat că în ambele probe sunt prezente 

grupările C=C-COOR (ν=1710.43 cm
-1

, 1706.83 cm
-1 

respectiv). Funcțonalizarea a avut loc în 

ambele probe, dar la proba evaporată picurile sunt mai intense. 
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Chitosanul funcționalizat cu cquerticina s-a spalat cu alcool etilic 70% pentru eliminare 

cverticinei libere. După spălare la fel a fost obţinut spectrul IR (Fig.44), care demonstrează 

procesul de funcţionare. 
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Fig. 44. Spectrul IR al chitosanului funcționalizat purificat cu alcool 70%. 

Din Figura 44 se observă că spectrul IR al chitosanului purificat cu alcool nu se 

deosebește de cel impurificat, la fel sunt prezente grupările C=C-COOR ν=1707,73 cm
-1

, 

1165,53 cm
-1

, chiar și intensitatea picurilor este aceeași. 

La fel, au fost obținute spectrele UV ale chitosanului funcționalizat înainte și după de 

purificare și a querticinei (Fig.45-47).  

 

Fig. 45. Spectrul UV a querticinei. 

Din spectrul UV (Fig.45) constatăm că quericina are 3 picuri caracteristice: 390, 270, 235 

nm. 
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Fig. 46. Spectrul UV al chitosanului funcționalizat înainte de purificare 

 (C=100 μg/ml). 

 

Fig. 47. Spectrul UV al chitosanului funcționalizat după purificare (C=100 μg/ml). 

Din figurele 46 și 47 se observă că chitosanul funcționalizat înainte și după spălare are 

spectre asemănătoare.  

Determinarea cantității de querticina funcționalizată 

Pentru a determina cantitatea de querticina interacționată cu chitosanul-anhidrida maleică 

prin metoda spectrofotometrică a fost elaborată curba de etalonare pentru querticina. 

Au fost preparate un șir de soluții cu C(Quv)= 10, 25, 50, 75, 100 μg/mL. În 6 pahare 

chimice de 50 mL, se introduce pe rând, cu pipetă, soluție de cverticină 0,5 mL de concentrația 

stabilită, 1,5 ml alcool etilic 96%, 0,1 ml AlCl3, 0,1 ml acetat de sodiu 1M și 2,8 mL apa 

distilată. Se lasă la temperatura camerii pe 30 min, ferit de lumina solară directă. Se măsoară 

absorbanța într-o cuvă de sticlă (lx1 cm) la lungimea de undă de 415 nm. În calitate de soluție 

martor se ia un amestec de reagenți fără cvercitină, iar volumul de querticină se substituie cu 

acealaș volum de apa distilată. Proba analizată se prepară la fel, în loc de soluție de cverticina se 

adaugă 0,5 ml soluție de chitosan funcționalizat cu C= 100 μg/ml. Rezultatele analizei sunt 

prezentate în tabelul 10. 
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Tabelul 10.  

Datela experimentale 

C(Quv), μg/mL 0 10 25 50 75 100 Cht-Quv 

Absorbanța 0,001 0,087 0,208 0,314 0,478 0,658 0,148 

      

Din datele obținute se construiește curba de calibrare, figura 48. 

 

Fig. 48. Curba de etalonare pentru cverticina ( = 415 nm). 

Utilizând ecuația din grafic se calculează cantitatea de cverticina în compoziția 

chitosanului funcționalizat. 

y = 0,0063x + 0,0181 

0,148=0,0063x + 0,0181 

X= (0,148-0,0181):0,0063 

X=20,62 μg/mL 

Determinarea solubilității chitosanului funcționalizat cu quercitină 

S-au cântărit câte 10 mg de chitosan funcționalizat și au fost dizolvate în diveriți solvenți: 

acid acetic 0,5%, alcool etilic de 50%, dimetilformamidă, dimetilsulfoxid. În solvenți 

dimetilformamidă și dimetilsulfoxid s-a dizolvat foarte rapid. 

Determinarea activităţii antioxidante a quercitinei prin metoda DPPH 

Se prepară un șir de soluții de cverticina de concentrațiile: 1*10
-5

 M, 2*10
-5

 M, 4*10
-5

 M, 

5*10
-5

 M, 6*10
-5

 M, 8*10
-5

 M, 1*10
-4

 M:  se cîntărește la balanța analitică 0,03022 g cverticină 

și se dizolvă cu alcool etilic 70% în balon cotat de 100 ml (C=1*10
-3

 M), ulterior prin diluție se 

obțin celelalte concentrații. Se prepară soluție de DPPH 1*10
-4

 M : DPPH solid cîntărit la balanța 

analitică se dizolvă în etanol de 70%, iar prin diluție se obține [DPPH]= 5*10
-5

M. 

Mod de lucru: 

 Direct în cuva cu l=1 cm se adaugă 2,5 ml soluție DPPH de C=5*10
-5

 M ; 
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 apoi se adaugă 0,5 ml soluție de cvercitină de concentrația corespunzătoare; se agită; 

 cuva se introduce în fotocolorimetru și se închide capacul pentru a asigura decurgerea 

reacției la întuneric; 

 se determină absorbanța la intervalele de timp:0, 1, 5, 10, 20, 30, 60, 120 minute, în raport cu 

etanol de 70%; 

 astfel se procedează pentru toate concentrațiile de querticina; 

 se trasează curbele cinetice A=f(t); 

 se determină din grafic concentraţia în % a DPPH-ului, cu ajutorul căruia se trasează altă 

dependență W, %=f([Red]/[DPPH]); 

 în paralel se modelează proba-martor: 2,5 ml DPPH+ 0,5 ml etanol 70%. 

Datele experimentale sunt introduse în tabelul 11. 

Tabelul 11.  

Variația absorbanței (517 nm)  la determinărea activității antioxidative  

a querticinei prin metoda DPPH 

          t, min 

 

C(Quv), 

10
5
M 

0 1 5 10 20 30 60 120 

0 0,357 0,307 0,287 0,284 0,281 0,279 0,277 0,275 

1 0,376 0,273 0,223 0,209 0,198 0,191 0,182 0,177 

2 0,376 0,228 0,156 0,131 0,109 0,098 0,081 0,064 

4 0,375 0,191 0,059 0,041 0,039 0,038 0,038 --- 

6 0,370 0,140 0,043 0,040 0,039 0,039 0,039 --- 

8 0,378 0,122 0,044 0,042 0,042 --- --- --- 

10 0,368 0,103 0,034 0,033 0,033 --- --- --- 
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Fig. 49. Variația absorbanței în timp în funcție de concentrația querticinei. 

Au fost calculate concentraţiile de DPPH în toate sisteme modelate, după formula: 

 

unde - absorbanta la un timp anumit, -  absorbanta la t=0 min. 

     Ulterior a fost construită dependența W (DPPH)= f(t), figura 50. 

 

Fig. 50. Variația concentrației (%) de DPPH în funcție de concentrația querticinei. 

În continuare a fost determinată activitatea antioxidantă, care este definită ca cantitatea de 

antioxidant necesară pentru diminuarea concentraţiei iniţiale de DPPH
•
 cu 50%. Ea este numită 

concentraţia eficientă la 50% (EC50). Au fost determinate concentraţiile la echilibru de DPPH în 

toate sisteme modelate și s-a calculat raportul molar dintre concentraţia inhibitorului şi [DPPH], 

datele sunt prezentate în tabelul 12: 

Tabelul 12.  

Concentraţia de DPPH la echilibru și raportul molar [Quv]/[DPPH] 

C(Quv), 

10
5
 M 

0 1 2 4 6 8 10 

Wech., % 85,99 47.07 17.02 10.13 10.27 11.11 8.97 

 

0,0 0.2 0.4 0.8 1.2 1.6 2.0 

 

Conform datele din tabelul 12, a fost construită dependența Wech. 

(DPPH)=f([Quv]/[DPPH]0), figura 51. 
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Fig. 51. Dependenţa concentraţiei [DPPH] la echilibru în funcţie de raportul molar 

[Quv] / [DPPH]. 

Din graficul obținut a fost determinată EC50, care este egală cu 0,19, respectiv puterea 

antiradicalică (PAR) este egală cu: 

PAR= ,  

unde EC100= EC50 * 2= 0,19*2= 0,38 

S-a determinat activitatea antioxidantă a chitosanului funcționalizat prin metoda DPPH. 

Din chitosanul funcționalizat purificat și uscat au fost preparate două soluții cu concentrațiile 

cverticinei 1*10
-5

 M și 2*10
-5

 M și comparate cu activitatea antioxidantă a cverticinei pure 

pentru aceleași concentrații. 

Tabelul 13. 

Datele experimentale obținute la determinarea activității antioxidante a 

chitosanului funcționalizat după DPPH 

          t, min 

C(Quv), 

10
5
M 

0 1 5 10 20 30 60 120 

Querticină pură 

1 0,376 0,273 0,223 0,209 0,198 0,191 0,182 0,177 

2 0,376 0,228 0,156 0,131 0,109 0,098 0,081 0,064 

Chitosan funcționalizat 

1 0,376 0,223 0,179 0,156 0,130 0,116 0,093 0,075 

2 0,376 0,182 0,125 0,099 0,076 0,069 0,062 0,059 

 



54 

 

 

Fig. 52. Variația absorbanței în timp în funcție de natura antioxidantului. 

Din figura 52 se obervă că chitosanul funcționalizat cu Quv are activitatea antioxidantă 

mai puternică decât cverticină pură cu aceeași concentrație de querticină.  

2.4.3. Funcţionalizarea chitosanului cu catehina în prezenţa acidului tartric 

O masa de 50 mg de polimer natural chitosan s-a amestecat cu 300 mg de acid tartric și 

totul a fost dizolvat în 5 ml de apă distilată. Amestecul obținut a fost agitat timp de 2 ore la 

temperatura camerii. După amestecare chitosanul s-a dizolvat complet. În așa mod au fost 

obținute 2 probe. La prima proba s-a adăugat 1 mL de aldehida formică, la a 2-a - 2 mL. Probele 

au fost agitate timp de 2 ore la temperatura camerii. Au fost obținute soluțiile cu consistență slab 

gelatinoasă, culoarea- transparentă. Soluțiile au fost precipitate în câte 25 mL acetonă. 

Precipitatul obținut are culoarea albă și consistența gelatinoasă. Din fiecare proba a fost separată 

o parte de precipitat și uscată în exicator pentru analiza IR.  

Cts + Acid tartric Pr1 

Pr1+ Aldehida formica(1 mL) Pr2 

Pr1+ Aldehida formica(2 mL) Pr3 

La Produs1 și Produs2 au fost obșinute spectrele IR. 



55 

 

49
3,

40
52

2,
94

55
8,

42
57

0,
35

57
9,

69
60

5,
10

66
2,

74

89
0,

42

98
7,

83
10

23
,7

8

10
62

,6
8

11
50

,9
4

13
22

,7
2

13
78

,3
6

14
17

,3
6

15
90

,4
6

25
80

,0
5

28
65

,1
7

31
88

,0
8

33
01

,9
2

33
63

,2
3

 0,82

 0,83

 0,84

 0,85

 0,86

 0,87

 0,88

 0,89

 0,90

 0,91

 0,92

 0,93

 0,94

 0,95

 0,96

 0,97

 0,98

 0,99

 1,00

%
T

 500    1000   1500   2000   2500   3000   3500   4000  

Wavenumbers (cm-1)  

Fig. 53. Spectrul IR al chitosanului. 
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Fig. 54. Spectru IR al Cht-AT (Pr1) 

4000 .0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 650.0

90.00

90.5

91.0

91.5

92.0

92.5

93.0

93.5

94.0

94.5

95.0

95.5

96.0

96.5

97.0

97.25

cm-1

%T 

3378.7

3244.9

2903.5

2381.6

2059.9

1716.0

1594.9

1383.1

1240.3

1122.0

1069.9

891.7

828.6

679.6

 

Fig. 53. Spectru IR al Cht-Aldehidă formică (Pr2). 

Din spectrul IR (Fig.52) se observă că la substanțele obținute lipsesc picurile 3363,23 cm
-

1
 și 3301,88 cm

-1
, care demonstrează prezența grupării NH2, în schimb din figura 53 se vede 

apariția grupării NH (picul în domeniul 3378,7 cm
-1

). La fel, a aparut gruparea carboxilică C=O 
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(1716,4 cm
-1

) și un pic nou la 1252,0 cm
-1

 (gruparea OH). Intensitatea picurilor produsului1 

(Fig.52) este mai puternică comparativ cu IR al chitosanului (Fig.51), dar la produsul 2 (Fig.53) 

intensitatea este la fel ca a chitosanului. 

La fiecare precipitat obținut mai sus s-a adăugat câte 5 mL apă distilată. Amestecul a fost 

agitat 2 ore la temperatura camerii, în rezultat au fost obținute geluri de culoarea albă. Gelurile 

obținute au fost uscate pe placă în etuvă la 35°C. Pentru gelurile uscate la fel au fost obținute 

spectrele IR. 

Au fost sintetizate Pr2 și Pr3 la care s-a adăugat cîte 5 mL soluție alcoolică 30% de 

catehină, (raporturi molare chitosan : catehina = 1 :1). Amestecurile obținute au fost agitate timp 

de 2 ore la temperatura camerei. Produsele obținute au fost uscate în etuva la t=30-35 ºC timp de 

2 ore. La fiecare produs a fost obținut spectrul IR. 

V(Cts)= 0,5 mg/161mg/mmol=0,0031mmol 

m(catehina)=0,0031mmol* 290mg/mmol=1,069mg 

Pr2+catehina Pr4 

Pr3+catehina Pr5 
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Fig. 54. Spectrul IR al catehinei. 
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Fig. 55. Spectrul IR al copolimerului Pr4 
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Fig. 56. Spectrul IR al copolimerului Pr5 

Din spectrele IR (Fig.54-56) se observă că intensitatea picurilor este mai slabă la 

produsul final pentru obținerea căruia a fost adăugat 2 ml aldehida formică. La produsele finale 

picurile în regiunea 3220 cm
-1

 s-au intensificat datorită grupărilor OH de la chitosan și catehină.  

De la chitosan s-au păstrat picurile la 1155,6 cm
-1

 (gruparea eterică), 1363,7, 1203,2, 1067,8, 

879,7 pentru gruparea OH. De la catehina sunt prezente picurile la 1608,0 și 1521,1 (inelul 

benzeic), 1453,0 (CH2), 1282,4; 1107,3 și 1237,2 (eter aromatic). La fel a rămas picul la 1723 

cm
-1

 de la produs obținut în penultima etapa (Pr3 și Pr2). S-au schimbat picurile în domeniul 

900-670 cm
-1

, care confirmă substituția la inelul benzeic. 

Produsul 4 a fost precipitat în acetonă și la fel a fost obținut spectrul IR (Fig.57).  
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Fig. 57. Spectrul IR al Pr4 precipitat în acetonă. 

Din spectrul obținut (Fig. 57) se observă că picurile sunt aceleași, dar intensitatea lor este 

mai slabă comparativ cu acealaș produs uscat în etuvă.  

 A fost determinată solubilitatea produșilor finali 4 și 5, tabelul 14. În 6 eprubete s-au 

introdus cîte 5 mg de fiecare produs, în fiecare s-a adăugat cîte 5 ml apa distilată, acid acetic 1%, 

HCl 0,1N.   

Tabelul 14. 

Solubilitatea produșilor finali  

Produs Apa distilată Acid acetic 1% HCl 0,1N 

Produs 4 
Nu s-a dizolvat Nu s-a dizolvat Nu s-a dizolvat 

Produs 5 Nu s-a dizolvat Nu s-a dizolvat Nu s-a dizolvat 

 

În concluzie, substanțele obținute nu s-au dizolvant în solvenții aleși sau au solubilitatea 

foarte scăzută. 

2.4.4. Funcționalizarea chitosanului cu masa moleculară mica cu quercitină 

 Materiale și metode 

Funcționalizarea chitosanului cu quercetina a fost efectuată folosind următoarele 

materiale: chitosan industrial cu masa molară de 704 kDav, quercetină, radicalul DPPH, nitrit, 

dimetilformamida (DMF), acid acetic, clorformiatul de etil, trietilamina. Toate materialele sunt 
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de calitate superioară, puritate înaltă (distribuitor oficial Sigma Aldrich). Amoxicilina, 98 % 

(producător Farmaco) a fost procurată din farmacie.  

În cadrul cercetărilor experimentale au fost utilizate următoarele metode: Spectroscopia 

UV-VIS (Spectrofotometrul UV Vis T80+), Spectroscopia IR (Bruker Alfa), metoda 

viscozimetrică (viscozimetru din sticlă cu diametrul capilarului de 0,99 mm) de determinare a 

masei moleculare și metoda DPPH.  

Funcționalizarea chitosanului industrial cu quercetină 

Mod de lucru: 

Inițial se cuplează chitosanul cu clorformiatul de etil. Pentru aceasta în soluția de 

chitosan de 1% care a fost dizolvat, anterior, în acid acetic în 0,5% se adaugă la aceeași cantitate 

de clorformiat de etil, se agită timp de 24 h continuu (agitator magnetic Velp), iar în reazultat se 

formează un precipitat care, ulterior, se centrifughează la centrifuga EBA-200 și se usucă în 

exicatorul cu vid. În cadrul următoarei etape compusul obținut (0,35 g) la cuplarea chitosanului 

cu clorformiat de etil se dizolvă în 3,5 ml de cloretanolamină și se adaugă o cantitate echimolară 

de quercetină ((Qv)=0,0015 mol), se agită continuu timp de 24 h. initial, soluția este galbenă, 

ulterior aceasta devine brună.  În timpul procesului funcționalizării macromoleculei de chitosan 

cu quercetină au fost realizate următoarele etape: 

 Funcționalizarea chitosanului cu clorformiat de etil, pentru a mări reactivitatea grupării 

aminice față de gruparea hidroxil din componența quercetinei; 

 Grefarea moleculei de quercetină la compusul intermediar sintetizat. 
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Fig.58. Mecanismul de funcționalizare a chitosanului cu quercetină. 

Ulterior a fost efectuată analiza IR a chitosanului, a quercetinei și a produsului sintetizat 

chitosan-quercitină, (Fig.59).  

 

Fig. 59. Spectre IR a chitosanului industrial, quercetinei și a compusului 

funcționalizat chitosan-quercitină. 

După cum se observă în spectrul IR al compusului final (Fig.59), obținut la 

funcționalizarea chitosanului cu quercetină, apar benzile caracteristice ale cvercetinei libere, 

asociate cu benzile aromatice (1100-1600cm
-1

). Benzile fenolice –OH (1200-1400 cm
-1

) au 

dispărut, iar în timp au apărut picurile de absorbție asociate grupării C=O (1600 cm
-1

) și banda 

de vibrație a grupării –NH în grupa amidică (peste 1500 cm
-1

). Aproximativ, la lungimea de undă 

1000 cm
-1

 a apărut gruparea glicozidică din componența chitosanului.  Deci, în baza analizei 
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spectrelor IR se poate stabili că reacția s-a produs cu schimbările presupuse ale grupărilor 

funcționale.  

În continuare a fost cercetată activitatea antioxidantă a compusului funcționalizat prin 

metoda DPPH, (Fig.60).  

 

Fig.60. Cantitatea DPPH la interacțiunea acestuia cu chitosanul industrial grefat. 

Calculînd W (%) de DPPH conform concentrației inițiale de compus funcționalizat față 

de concentrația DPPH, a fost determinată EC50 prin metoda grafică care are valoare de 0,5. 

Pentru a compara activitatea antioxidantă a compusului obținut prin grefarea chitosanului 

industrial cu quercetina s-a calculat cantitatea grefată a quercetinei la macromolecula de chitosan 

industrial.  

Fig.61. Curba de calibrare a quercetinei pure (ʎmax=415 nm). 

Inițial a fost construită curba de calibrare a quercetinei prin metoda spectrofotometrică. 

Au fost preparate un șir de soluții etanolice de quercetină cu concentrația de la 10-100 µg/ml. 
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Pentru toate soluțiile preparate s-a determinat absorbanța la lungimea de undă de 415 nm. Proba 

de chitosan funcționalizatî cu quercitină se prepară în mod similar, iar concentrația finală este de 

100 µg/ml. 

Din curba de calibrare (Fig.61) a fost obținută ecuația: y=0,017x-0,06. Din ecuație s-a 

calculat concentrația quercitinei [Quer.] =14,94 µg/ml. 

Sinteza chitosanului cu masă moleculară mică  

S-a stabilit că odată cu micșorarea masei moleculare a macromoleculei de chitosan, se 

mărește solubilitatea acestuia în mediul neutru și capacitatea de a fi funcționalizat cu diferiți 

compuși cu activitate antioxidantă. Pentru acest scop, chitosanul cu masa moleculară mare a fost 

oxidat cu peroxid de hydrogen concentrate. Astfel, s-au cântărit 2 grame de chitosan (la balanța 

analitică Kern) și s-au dizolvat în 60 ml de acid acetic de 2%, iar în rezultat s-a format un 

amestec omogen, gelatinoas. Pentru oxidare s-a adaugt 1% de peroxid de hidrogen (14 M), 

amestecul s-a agita timp de 24 de ore contiunuu la temperatura camerei. În timp, s-a observat că 

viscozitatea soluției se micșorează și s-a schimbat colorația amestecului obținut: de la incolor la 

violet deschis. Ulterior, se adaugă cu picătura soluție de 1% de NaOH pentru a precipita 

chitosanul oxidat. Masa moleculară a chitosanului industrial și obținut a fost determinată prin 

metoda viscozimetrică. Ulterior a fost calculată masa moleculară a polimerului folosind ecuația 

Mark-Houwink. 

 

Fig.62. Dependența ηs de concentrația chitosanului sintetizat 

 Din graphic (Fig.62) s-a stabilit că [η]=1,8985 

 Log [ η] =logk+αlogM 

 log 1,8985=log0,0018+0,93logM 

 M (chitosan sintetizat) =131472 g/mol. 

Rezultate experimentale 

Comparînd datele obținute în cazul celor doi polimeri am observat că masa moleculară a 

chitosanului obținut prin oxidare este mai mică, fapt ce se explică prin gradul de deacetilare mai 

mare, față de chitosanul industrial, grupa- NH3
+
 avînd o masă moleculară mai mică decît grupa 
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acetil-, rămasă într-o cantitate mai mare în structura moleculei de chitosan industrial. Inițial se 

cuplează soluția de chitosan cu clorformiat de etil. Chitosanul oxidat cu masă moleculară mică a 

fost grefat deasemenea cu quercetina, prin aceeași metodă covalentă.  

Spectrele polimerului de chitosan grefat cu quercetină prezintă o diferență semnificativă 

față de spectrele IR ale chitosanului și a quercetinei. Acesta are spectre caracteristici tipice de 

polifenol, prezentând vârfuri largi centrate la 3300 și 1375 cm
– 1

 datorită vibrației grupărilor OH 

fenolice și hidroxilice grupează, în intervalul 1450–1600 cm 
−1

 datorită vibrațiilor de întindere a 

inelului aromatic, respectiv vibrațiile de întindere a legăturii C= O vibrație de întindere la o 

lungime de undă de 1200-1300 cm 
−1

, respectiv. Picul la 1000–1150 cm 
−1

, corespunzând în 

principal legatura eterice (C-O- C), spectru care este crescut comparativ cu spectrul   

monomerului de quercetină, indicând o polimerizare extinsă. Deasemenea în regiunea 2900 cm
-1

 

se observă apariția unui pic, caracteristic grupării NH-, care lipsește în cadrul spectrului IR al 

quercetinei. 

Pentru a putea compara activitatea antioxidantă a compusului funcționalizat cu quercitină 

cu activitatea antioxidantă a quercetinei, s-a determinat cantitatea de quercetină funcționalizată 

cu chitosanul cu masa moleculară mică. 

După aceasta, utilizînd ecuația din grafic se calculează cantitatea de quercetină din 

compoziția chitosanului funcționalizat.  

 y=0,017x- 0,061 

 0,702=0,017x-0,061 

 0,702 + 0,061=0,017x 

 0,763=0,017x 

 x= 44,9 µg/ml. 

La fel, ca și în cazul chitosanului industrial, a fost studiată activitatea antioxidantă a 

chitosanului oxidat, grefat cu quercitină. 
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Fig.63. Variația concentrației de DPPH (%) în        Fig.64. Dependența concentrației 

DPPH în funcție de concentrația chitosanului grefat.                 de raportul [Inh]/[DPPH]. 

Din rezultatele experimentale obținute, a fost calculat EC50 pentru chitosanul 

funcționalizat cu quercetină. Valoarea acestuia este de 0,2.  

2.5. Evaluarea proprietăților reologice, a comportamentului de umflare și a 

biodegradabilității a copolimerilor obținuți 

La fel, s-a determinat efectul de prolongare a quercetinei funcționalizată cu chitosan. 

Studiile practice au fost efectuate cu ajutorul metodei de dializă cu membrană semipermeabilă 

recomandată în practicile farmaceutice. În prima etapă, soluția de quercetină a fost supusă 

trecerii prin membrane, iar la etapa a doua a trecut soluția de chitosan funcționalizat. 

În studiul reologic s-au studiat viscozitățile pentru chitosan și copolimerului chitosan- 

cvercitină. S-a determinat timpul de curgere și viscozitate a soluțiilor de chitosan și 

copolimerului chitosan- quercitină. S-a calculat viscozitatea relativă și cea cinematică. Din datele 

obținute se observă că atât valorile viscozității relative, cât și valorile viscozităti cinematice se 

micsorează foarte mult atât în intervalul de temperatura de 20-40
0
C, cât și într-un interval mai 

larg de 20-80
0
C. Rezultatele obtinute arată cum decurg procesele fluidice a polimerilor 

anitioxidanți în organismul viu. 

2.5.1. Cercetarea efectului de prolongare al polimer-analogului Chitosan-anhidridă 

maleică-quercitină 

Efectul de prolongare a polimerilor functionalizați cu cvercitină s-a efectuat prin metoda 

dializei prin membrane semipermiabile, recomandată în practica farmaceutică. La prima etapă a 

fost trecută prin membrana semipermiabilă soluția de cvercitină, iar la a doua etapă, soluție de 

polimer funcționalizat cu quercitină.  

Esența acestei metode constă în faptul ca are loc trecerea soluției de cvercitină și polimer 

analog prin membrana în soluție de DMF într-o perioadă de timp - timp de dializă. Astfel, s-a 

cercetat timpul de dializă a cvercitinei, apoi a polimerilor functionalizați cu cvercitina. În acest 

scop a fost utilizată metoda spectrofotometrică prin determinarea maximului de absorbție ăn 

spectrul UV-Vis. De exemplu, pentru cvercitină a fost aleasă banda cu lungimea de unda de 

ʎ=365 nm, iar pentru polimerul analog chitosan-anhidridă maleică – cvercitina, banda cu 

lungimea de undă de 275 nm. 

Testarile au demonstrat că timpul de dializă al cvercitinei constituie 30-45 min, iar al 

polimerului analog mai mult de 4 ore. 

 



65 

 

Fig.65.Trecerea quercetinei și a chitosanului funcționalizat prin membrană 

semipermeabilă 

Din rezultatele obținute s-a constatat că quercetina individuală trece prin membrana 

semipermeabilă în decurs de 50-60 minute. Pe curba 1 se observă o saturație, pe cînd quercetina 

grefată la material polimeric traversează membrana în decurs de 4-5 ore. 

Concluzii 

A fost obținut experimental derivatul chitosanului cu polifenolul quercetina. Cu ajutorul 

analizei IR a fost stabilită formarea noilor grupări funcționale, ceea ce denotă formarea noilor 

compuși. Deasemenea a fost obținut chitosan cu masă molecular mai mică prin metoda de 

oxidare cu peroxide de hidrogen. Utilizînd spectroscopia IR au fost determinate schimbările care 

au avut loc în cadrul structurii chitosanului și a quercetinei.  

Cu ajutorul testului DPPH a fost determinată activitatea antioxidantă a chitosanului 

industrial și cel cu masă moleculară mică funcționalizat cu quercetină. S-a determinat că 

chitosanul oxidat prezintă o solubilitate mai mare, comparativ cu chitosanul industrial grefat cu 

același flavonoid, deasemenea s-a stabilit că chitosanul oxidat grefat cu quercetină posedă 

proprietate antioxidantă mai mare decât quercitina, datorită cantității mai mari de quercetină 

grefată la macromolecula de chitosan 
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3. Cele mai relevante realizări obținute în cadrul proiectului 

  Rezultatele cercetărilor ştiinţifice cu privire la sinteza diferitor copolimeri ai chitosanului 

cu antioxidanți au importanță pentru diminuarea concentrației compuşilor cancerigeni ce se 

formează în tractul gastro-intestinal la nitrozarea diferitor preparate medicamentoase. Aceşti 

polimeri funcţionalizaţi vor fi formulaţi în preparatele medicinale împreună cu substanţa activă. 

 Aplicarea acestor rezultate ştiintifice în practică pot micşora incidenţa morbidităţii şi 

mortalităţii cu privire la bolile de cancer. 

 Relevanța rezultatelor proiectului dat este determinată, în primul rînd, de sinteza și 

utilizarea unor noi antioxidanţi polimerici funcționalizați, ce vor fi utilizați în calitate de 

inhibitori ai procesului de nitrozare în sistemul gastro-intestinal a diferitor preparate 

medicamentoase care duc la formarea N-nitrozoaminelor, care sunt potențial cancerigene, 

mutagene și teratogene. Polimerii de chitosan, modificați, reprezintă materia primă naturală, iar 

antioxidanții grefați în catena laterală a acestor compuși polimerici sunt la fel compuși naturali 

ce se pot obține din produsele secundare vinicole. 

 Deoarece multe medicamente reprezintă amine secundare, terțiare sau conțin grupa 

amido-, ele pot reacţiona cu agenții de nitrozare ce se formează din nitriții ce pătrund în tractul 

digestiv din produse alimentare, pentru a forma N-nitrozocompuși toxici (80% cancerigeni).  

 Din acest motiv, în ultimii ani, mai multe eforturi au a fost axate pe aplicaţiile de 

antioxidanţi în tratamentele medicale.  

În cadrul proiectului dat a fost studiată funcționalizarea chitosanului cu diferiți antioxidanți 

naturali. În calitate de antioxidanţi au fost analizați diferiți acizi carboxilici și polifenoli cum ar 

fi: quercitina, hespiridina, catehina etc. 

 Variaţia masei moleculare a chitosanul şi gradul de deacetilare sunt parametri principali 

investigaţi la funcționalizarea diferitor compuşi naturali. În acest scop în cadrul proiectului a fost 

studiat procesul de oxidare al chitosanului pentru diminuarea masei lui moleculare și creșterea 

solubilității copolimerilor funcționalizați. 

 Valoarea teoretică a acestor cercetări se evidențiază prin determinarea structurii 

copolimerilor formați dintre chitosan și antioxidantul studiat. A fost determinată activitatea 

antioxidantă a compușilor chitosanului grefați cu antioxidanți. Ca rezultat al grefării acestor 

antioxidanți de chitosan, s-a constatat o creştere a activităţii antioxidante al polifenol – chitosan 

derivaţilor faţă de compușii polifenolici nemodificaţi.  

       Valoarea aplicativă a cercetărilor este determinată de utilizarea acestor compuși ai 

chitosanului funcționalizați cu antioxidanți în formularea medicamentelor pentru a inhiba 

procesul de metabolizare rapidă cu formarea de metaboliţi secundari, de a prolonga efectul și 

pentru a diminua concentrația N-nitrosaminelor ce se formează la nitrozarea medicamentelor în 

tractul digestiv.  

 Aceste rezultate au un aspect social, care este legat de sănătatea populației prin 

diminuarea efectului cancerigen al medicamentelor ce posedă structuri nitrozabile (aici se includ 

antibioticile, antiinflamatoarele, diureticile și al.)  și pot fi nitrozate cu nitriți pe calea endogenă. 

 Aceste rezultate științifice pot fi recomandate pentru implimentare în formularea 

medicamentelor. 
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4. Participarea în programe și proiecte internaționale (ORIZONT 2020, COST…), inclusiv 

propunerile înaintate/proiecte câștigate în cadrul concursurilor naționale/internaționale cu 

tangența la tematica proiectului. 

 În perioada 2018-2019 nu s-a participat în programe și proiecte internaționale, nu s-au 

inaintat propuneri cu tangența la tematica proiectului. 

 

5. Colaborări științifice internaționale/naționale 

Organizaţia 

Subdiviziunile implicare 

Forma de colaborare  

 

Universitatea de Stat de Medicină şi 

Farmacie “Nicolae Testemiţanu”, 

Catedra Epidemiologie 

Proiect de cercetare comun – Elaborarea noilor produse 

pentru inhibiţie în sinteza endogenă a compuşilor 

cancerigeni, formaţi la nitrozarea medicamentelor. 

Universitatea Minnesota, SUA, 

Division of Environmental Health 

Sciences 

Proiect de cercetare comun – Elaborarea noilor produse 

pentru inhibiţie în sinteza endogenă a compuşilor 

cancerigeni, formaţi la nitrozarea medicamentelor. 

Universitatea Politehnica București,  

Centrul de Cercetări pentru Protecţia 

Mediului şi Tehnologii Ecologice 

Proiect de cercetare Elaborarea noilor produse pentru 

inhibiţie în sinteza endogenă a compuşilor cancerigeni, 

formaţi la nitrozarea medicamentelor 

Acord de colaborare semnat la 27.11.2019 

Institutul de Chimie din Moldova, 

LCȘ Chimie Ecologică 

Proiect de cercetare comun – Elaborarea noilor produse 

pentru inhibiţie în sinteza endogenă a compuşilor 

cancerigeni, formaţi la nitrozarea medicamentelor. 

http://www.sph.umn.edu/academics/divisions/enhs/
http://www.sph.umn.edu/academics/divisions/enhs/
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6. Vizite ale cercetătorilor științifici din străinătate 

 În perioada 2018-2019 nu s-au realizat vizite ale cercetătorilor din străinătate.    

7. Teze de doctorat/postdoctorat susținute pe parcursul realizării proiectului 

 În perioada 2018-2019 nu s-au susținutt teze de doctorat sau postdoctorat.  

8. Manifestări științifice organizate la nivel național/ intenațional 

 In perioada 26-28 noiembrie 2019, Maria GONȚA, Ștefan ROBU și Larisa MOCANU au 

efectuat o vizită la Universitatea Politehnica București, unde în cadrul Centrului de Cercetări 

pentru Protecţia Mediului şi Tehnologii Ecologice a fost organizată o masă rotundă unde s-au 

discutat și s-au diseminat rezultatele cercetărilor realizate in perioada 2018-2019. 

9. Aprecierea activității științifice promovate la executarea proiectului (premii, medalii, 

diplome) 

Denumirea, locul, data 

manifestării  
Participanţii 

Tematica /titlul 

prezentărilor 

Distincţii 

obţinute 

Dixième colloque franco-roumain 

de chimie appliquee-COFrRoCA 

2018”, 27-29 iunie 2018, Bacău, 

Romănia. 

GONȚA, M.; 

SÎRBU, E. 

Cinetique des processus de 

nitrosation d’amoxicilline 

avec des ions de nitrite et 

l’inhibition de la formation 
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GONȚA, M.; 
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chitosan with polyphenols 

Diplomă 
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2019. 

CEACÎRU, M. and use of those completed 
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4th International Conference on 

Nanotechnologies and Biomedical 

Engineering, 18 – 21 septembrie 

2019. 

GONTA, M.; 

SIRBU, E.; 

ROBU, S.; 

GONTA, A.; 

MOCANU, L. 

Functionalization of 

flavonoids (quercetin) to 

chitosan matrix and 
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antioxidant activity of 

obtained bio-composites. 
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International conference 
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2019. 

CEACÎRU, M.; 

GONȚA, M.; 
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GONȚA, M.; 
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tiosemicarbazonelor cu 
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Diplomă 
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10. Rezumatul raportului cu evidențierea rezultatului, impactului, implementărilor și 

recomandărilor. 

 Principalele rezultate teoretice se evidențiază prin determinarea structurii polimerilor de 

chitosan  grefați cu antioxidanți cu  utilizarea diferitor metode: UV-VIS, IR, RMN și al. 

 S-au sintetizat copolimerii chitosanului grefați cu acizi carboxilici. În acest scop a fost a 

funcționalizat chitosanul cu anhidrida diacetil-tartrică. La etapa următoare chitosanul 

funcționalizat s-a hidrolizat pentru eliminarea grupelor acetil prin hidroliza alcalină pentru a 

obține chitosanul funcționalizat cu sarea acidului tartric. Produsul sintetizat de chitosan – acid 

tartric s-a oxidat la acidul dihidroxifumaric (DFH4). Ca urmare, s-a sintetizat chitosanul 

funcționalizat cu DFH3Na. Oxidarea s-a realizat cu peroxid de hidrogen, iar copolimerul prezintă 

activitate antioxidantă, care s-a determinat prin metoda  ABTS și  DPPH  și,  s-a constatat că 

puterea antiradicală a copolimerului funcționalizat cu DFH4 este de 2,5 ori mai mare decât cea a 

agentului de cuplare (DFH4 liber). 

 Pentru a caracteriza proprietățile fizico-chimice ale  compușilor sintetizați de chitosan 

funcționalizat s-au înregistrat spectrele IR si UV-Vis care au demonstrat că funcționalizarea 

chitosanului cu diferiți reducători s-a realizat. La final, au fost optimizate caracteristicile 

mecanice, morfologice, și determinate structurile chimice ale polimerilor modificați. 

 Au fost sintetizați polimeri antioxidanți prin funcționalizarea chitosanului cu grupe 

tiosemicarbazidice. În acest scop au fost analizate un șir de metode de sinteză cu utilizarea 

sulfurii de carbon. Mai întîi a fost sintetizat un compus separat de tiosemicarbazonă cu care mai 

apoi a fost funcționalizat chitosanul. Reeşind din descifrarea spectrului H-RMN al 

tiosemicarbazonei sintetizate s-a constatat că acest produs are următoarea denumire-(E) -metil 2-

(2-hidroxibenziliden) hidrazin carboditioat sau metil 2-salicilidenhidrazin carboditioat. S-a 

determinat   influența pH-lui, temperaturii și naturii solventului asupra eficienței randamentului 

de sinteză a produsului (%). 

 O altă grupă de  polimeri- antioxidanți s-a realizat prin funcționalizarea chitosanului cu 

aldehidă (aldehidă formică, aldehidă maleică) și ulterior grefarea diferitor polifenoli (quercetin, 

hespiridina, 2,4-dihydroxycinnamic acid și al.) la chitosanul funcționalizat cu aldehide.  S-a 

studiat   interacțiunea copolimerului chitosan- aldehidă cu fenolii simpli, așa ca: fenol, rezorcină, 

pirogalol, hidrochinona, iar în continuare s-a funcționalizat hesperidina, quercitina și al.  

      Au fost evaluate proprietăților reologice și efectul de prolongare ale copolimerului 

antioxidant chitosan – quercitină. În rezultatul studiului efectului de prolongare cu utilizarea 

metodei de dializă prin membrane semipermiabile s-a constatat că polimerul chitosan-qvercitină 

are timpul de dializă aproape de patru ori mai mare ca chitosanul. Astfel, prin grefarea 

antioxidanților la chitosan se poate obține prolongarea activităţii terapeutice antioxidante datorită 

creşterii stabilităţii la reacţii metabolice interne.  

Rezultatele obținute pot fi utilizate în formularea medicamentelor (fabrici farmaceutice) cu 

scopul de a diminua concentrația substanțelor cancerigene, care se pot forma în tractul digestiv la 

nitrozarea medicamentelor și la absorbţia excesivă, care poate duce la apariţia unor reacţii toxice 

nedorite. 
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11. Concluzii 

– A fost sintetizat copolimerului Cht: DFH3Na și a fost studiată structura lui prin metoda IR 

din care se observă picurile caracteristice acidului dihidroxifumaric (1587 cm
-1

, 1534 cm
-

1
,1379 cm

-1
, 1151 cm

-1
). La fel structura acestui copolimer a fost analizată prin compararea 

spectrelor 
1
H-RMN a chitosanului și a produsului de reacție, din care s-a constatat 

micșorarea intesității picului de la 3,00 ppm caracteristic protonilor C2 față de intesitatea 

picurilor în regiunea 3,5-3,7 ppm, caracteristice protonilor C2-C6, ceia ce indică modificarea 

parțială a grupei NH- a chitosanului; 

– Au fost optimizate condiţiile sintezei copolimerului Chitosan-Acid ascorbic (Cht. - AAs) în 

funcție de diferiți parametri (temperatură, raport masic și timpul de reacție). S-a elaborat o 

metoda nouă de sinteză a copolimerului Cht.-AAs. A fost determinată activitatea 

antioxidantă prin metoda ABTS și DPPH, iar  structura lui a fost determinată prin metoda IR 

și H- RMN; 

– S-a studiat funcţionalizarea chitosanului prin obţinerea tiosemicarbazonelor. În acest scop au 

fost analizate diferite metode de sinteză cu utilizarea sulfurii de carbon. Prin spectrele IR s-a 

demonstrat ca sinteza tiosemicarbazonelor nu s-a realizat; 

– A fost obținut copolimerul Chitosan- catehină în prezența acidului tartric, care în continuare 

a fost prelucrat cu diferite cantități de aldehidă formică și în ultima etapă a fost 

funcționalizată catehina la copolimerii sintetizați. La fiecare etapă  pentru toți copolimerii au 

fost obținute spectrele IR și au fost confirmate structurile; 

– S-au sintetizat diferiți copolimeri ai chitosanului cu polifenoli, s-au determinat activitățile 

antioxidante ale acestor compuși. S-a constatat că în procesul de sinteză are importanță 

ordinea de introducere a reagenților; 

– S-a studiat influiența parametrilor fizico-chimici asupra randamentului sintezei în funcție de 

pH, temperatură, timpul de reacție și natura solventului;  

– S-a sintetizat copolimerul Chitosan-quercitină prin funcționalizarea Cht.în prima etapă cu 

anhidrida maleică, apoi în etapa a II  copolimerul (I) a fost prelucrat cu etilformiat și 

trietilamină, după care în etapa a III copolimerul (II) obținut a fost funcționalizat cu 

cvercitină. La fiecare etapă pentru toți copolimerii au fost obținute spectrele IR. A fost 

determinată activitatea antioxidantă prin metoda ABTS și DPPH. S-a constatat că chitosanul 

funcționalizat cu cverticină are activitatea antioxidantă mai puternică decât cverticină pură de 

aceeași concentrația; 

– În rezultatul studiului efectului de prolongare cu utilizarea metodei de dializă prin membrane 

semipermiabile s-a constatat că polimerul chitosan-qvercitină are timpul de dializă aproape 

de patru ori mai mare ca chitosanul. 
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Anexa nr. 1 
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Anexa nr. 2  
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