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Актуальность исследований свойств амино-
кислот и пептидов, а также равновесных про-
цессов с их участием определяется широким
спектром применения этих соединений в меди-
цинской практике и фармацевтике [1, 2], косме-
тологии [3, 4], электрохимии [5, 6], в сельском хо-
зяйстве [7, 8], пищевой промышленности [9], для
решения экологических проблем [10], как ката-
лизаторов в органическом синтезе [11]. Исполь-
зование неводных и смешанных растворителей
позволяет изменять растворимость аминокислот
и пептидов [12], повысить эффективность тран-
сдермального переноса биологически активных
веществ [13], улучшить условия протекания элек-
трохимических [14] и каталитических [11] про-
цессов с участием аминокислот, оптимизировать
условия аминокислотного и пептидного синтеза
[15, 16].

Теоретической основой исследований свойств
и реакционной способности аминокислот и пеп-
тидов является выявление структурных характе-
ристик их молекул и сопряженных ионов. Изуче-
ние протолитических равновесий глицина и гли-
цилглицина в неводных и водно-органических
растворах представляет интерес как для установ-
ления общих закономерностей влияния природы
и состава растворителя на смещение кислотно-
основных равновесий, так и для выявления осо-
бенностей влияния среды на протолитические
свойства соединений, содержащих различные
функциональные группы. Без изучения кислот-

но-основных свойств аминокислот и пептидов в
водно-органических растворителях невозможна
корректная интерпретация термодинамических
характеристик реакций комплексообразования с
участием данных лигандов в этих же средах.

РАСЧЕТНАЯ ЧАСТЬ

Геометрические параметры цвиттер-ионной,
молекулярной, а также диссоциированной форм
глицилглицина и глицина и их комплексов ме-
ди(II), оптимизированы при помощи программ-
ного обеспечения Firefly QC версия 8.2.0 [17], ча-
стично основанного на коде GAMESS (US) [18] в
рамках теории функционала плотности. Исполь-
зовался трехпараметрический функционал Беке–
Ли–Янга–Парра B3LYP [19] и базисный набор
cc-pVTZ [20]. С целью проверки достижения ми-
нимума потенциальной энергии проводилось вы-
числение матриц вторых производных. Во всех
случаях отмечалось отсутствие мнимых частот в
расчетном колебательном спектре. Визуализация
молекулярных моделей проводилась при помощи
программного обеспечения ChemCraft [21]. Все
расчеты проводились с учетом растворителя (во-
ды) в рамках модели поляризованного континуу-
ма (PCM) [22].

УДК 544.032.732:547.466.22

СТРОЕНИЕ ВЕЩЕСТВА 
И КВАНТОВАЯ ХИМИЯ



ЖУРНАЛ ФИЗИЧЕСКОЙ ХИМИИ  том 97  № 12  2023

ПРОТОЛИТИЧЕСКИЕ РАВНОВЕСИЯ ГЛИЦИНА И ГЛИЦИЛГЛИЦИНА 1719

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Аминоуксусная кислота глицин (NH2CH2

COOH) и простейший представитель ряда дипеп-
тидов глицилглицин (NH2CH2CONHCH2COOH)
имеют в своем составе амино- и карбоксильную
группы, способные к протонированию и диссо-
циации. В водных растворах глицин и глицилгли-
цин существуют в виде биполярных цвиттер-
ионов (HG±, HGG±). Протонирование таких со-
единений протекает по карбоксильной группе, а
диссоциация их цвиттер-ионных форм – по ами-
ногруппе. Схему кислотно-основных равновесий
представим в виде:

(1)

(2)

(3)

(4)

Амидная (пептидная) группа глицилглицина
является амфотерной и весьма инертной. Однако
в комплексных частицах в присутствии металла
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легкость ионизации пептидного протона увели-
чивается, что обуславливает возможность обра-
зования в системе депротонированных глицил-
глицинатных комплексов с некоторыми d-ме-
таллами [23]. Диссоциация пептидной группы
становится возможной в комплексах d-металлов с
глицилглицинат-ионом, имеющих высокую кон-
станту устойчивости. В данной работе рассмот-
рен процесс диссоциации амидной группы в гли-
цилглицинатном комплексе меди(II):

(5)

Результаты квантово-химических расчетов по-
казывают (рис. 1), что реакция (5) сопровождает-
ся структурной перестройкой комплекса с изме-
нением двугранного угла N11–C3–C6–N12 от 17.8°
до 174.6°.

При этом, комплекс с дианионом дополни-
тельно стабилизирован за счет образования коор-
динационной связи между центральным ионом и
атомом кислорода карбоксильной группы O15.
Таким образом, комплексообразование, вероят-
но, способствует диссоциации моноаниона гли-
цилглицина по –NH-группе. Отметим, что экс-
периментально для глицилглицинатного ком-
плекса меди(II) в водном растворе было получено
относительно высокое значение константы дис-
социации по пептидной группе pK3 = 4.10 (I = 0.1)
[24], что согласуется с предположением, сделан-
ным на основании квантово-химического расчета.

В водном растворе диссоциация глициний- и
глицилглициний-ионов, протекающая по карбок-
сильной группе, характеризуется константами
равновесия соответственно равными pK1 = 2.36
(I = 0.1 М) [25] и pK1 = 3.07 (I = 0.1 М) [26] и теп-
ловых эффектов, соответственно равными ∆Н =
= 4.45 (I = 0.1 М) [27] и ∆Н° = 0.65 кДж/моль [28].
Значения констант диссоциации протонирован-
ных глицина и глицилглицина сопоставимы со
значениями констант диссоциации уксусной
кислоты (pK1 = 4.56 (I = 0.3 М) [29] и карбоновых
кислот (например, малеиновой (pK1 = 1.73 (I =
= 0.1 М) [30]), янтарной (pK1 = 4.37 (I = 0.1 М)
[31]). Невысокое значение эндоэффекта процес-
сов (1) и (2) сопоставимо с энтальпиями диссо-
циации карбоксильных групп других соедине-
ний, существующих в водном растворе в цвит-
тер-ионной форме, например, аланина  =
= 3.39 кДж/моль [32], L-фенилаланина  =
= 1.68 кДж/моль [33], никотиновой кислоты ΔHr1 =
= 2.38 кДж/моль (I = 0.25 М) [34], и приближено
к тепловому эффекту диссоциации уксусной кис-
лоты (  = 0.39 кДж/моль [35]).

Отрыв протона от цвиттер-ионных форм гли-
цина и глицилглицина осуществляется в водном
растворе по аммонийной группе с константами
диссоциации равными соответственно pK2 = 9.55

+ +
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Рис. 1. Оптимизированная структура глицилглици-
натного (а) и депротонированного глицилглицинат-
ного (б) комплексов меди(II).
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(I = 0.1 М) [36] и pK2 = 8.12 (I = 0.1 М) [26]. Сопо-
ставимые значения констант диссоциации по-
рядка 9.0–9.7 лог. единиц получены для прочих
аминокислот (например, L-гистидина, L-метио-
нина, L-аспаргина, L-треонина, L-серина, L-
лейцина, α-аланина и др. [37, 38]). Для пептидов
(например, глицилвалина, глициллейцина, гли-
цилтреонина, глицилметионина [38]) значения
констант диссоциации по аммонийной группе
лежат в пределах 7.9–8.5 лог. единиц. Реакции
диссоциации +NH3-групп аминокислот и пепти-
дов характеризуются практически равными тепло-
выми эффектами в водном растворе (для глицина
∆Нr2 = 43.3 кДж/моль (I = 0.1 М) [39], для глицилг-
лицина ∆Нr2 = 44.3 кДж/моль (I = 0.1 М) [40], для
L-α-фенилаланина ∆Нr2 = 44.64 кДж/моль (I =
= 0.1 М) [41], для β-аланина  = 46.1 кДж/моль
[42]), сопоставимыми с энтальпиями диссоци-
ации иона аммония (  = 53.8 кДж/моль
[43]), протонированного этилендиамина (∆Нr =
= 48.8 кДж/моль (I = 0.3 М) [44]).

Диссоциация амидной группы в глицилглици-
натном комплексе меди(II) в водном растворе ха-
рактеризуется значением константы диссоциа-
ции pK3 = 4.10 (I = 0.1 М) [24] и сопровождается
эндоэффектом (∆Н° = 3.52 кДж/моль), который
рассчитан, исходя из энтальпий образования гли-
цилглицинатного комплекса меди(II) (–1.81
кДж/моль [45]) и комплекса меди(II) с депрото-
нированным по пептидной группе глицилглици-
натом (1.71 кДж/моль [45]). Легкость отщепления
пептидного водорода в глицилглицинатных ком-
плексах увеличивается в ряду кобальт–никель–
медь–палладий [23, 46], что согласуется с рядом
повышения устойчивости глицилглицинатных
комплексов d-металлов: ([CoGG]+) [47] <
< ([NiGG]+) [48] < ([CuGG]+) [24] <
< ([PdGG]+) [46]. Это приводит к тому, что
диссоциация пептидной группы в глицилглици-
нате меди(II) происходит в области рН 5–7 с
pK3 = 4.10 (I = 0.1 М) [24], в глицилглицинате ни-
келя(II) при рН > 10 с pK3 = 3.02 (I = 0.0) [49].

Добавление в водный раствор органических
сорастворителей приводит к изменению термо-
динамических параметров реакций.

С ростом концентрации органического ком-
понента наблюдается прямолинейный рост зна-
чений pK1 процессов диссоциации карбоксиль-
ных групп глициний- [50–53] и глицилглициний-
ионов [54–59] (рис. 2). Представленные на рис. 2а
данные согласуются с результатами исследова-
ний кислотно-основных равновесий глицина,
выполненных другими авторами, в водно-эта-
нольных растворах [37, 38, 52, 60], в водно-мета-
нольных растворах [37], в водно-изопропаноль-
ных растворах [38, 61], в водно-диметилсульфок-

°Δ r2H

°Δ rH

устlg k
устlg k устlg k
устlg k

сидных растворах [38, 62], в водно-диоксановых
растворах [38, 63], в водных растворах мочевины
[53]. Приведенные на рис. 2(б) зависимости кон-
стант диссоциации глицилглициний-иона от со-
става растворителя согласуются с данными, полу-
ченными другими авторами для водно-этаноль-
ных смесей [38, 57], водно-ацетонитрильных
смесей [57, 64]. Уменьшение склонности к отры-
ву протона в водно-органических растворах ха-
рактерно для процессов диссоциации карбок-
сильных групп прочих аминокислот [37, 38], так
же как карбоновых кислот (например, янтарной,
малеиновой [65, 66]) и уксусной кислоты [29]. Из
всех рассматриваемых растворителей только в
водных растворах мочевины наблюдается возрас-
тание константы диссоциации глициний-иона
[52, 53] (рис. 2а). При этом данные [52, 53] расхо-
дятся с результатами работы [67], в которой авто-
ры установили, что в водных растворах мочевины
pK диссоциации глицина, α- и β-аланина и ряда
L-аминокислот возрастает. На наш взгляд, дан-
ные [52, 53] представляются более достоверными.
Мочевина имеет малую константу основности
(pKb = 13.82 [68]), тем не менее установлено, что
наличие мочевины в воде увеличивает рН водных
растворов [69, 70]. И, хотя значение рН водных
растворов мочевины невелико (по данным [70]
рН 7.6 при содержании мочевины 0.18 мол. доли),
тем не менее это способствует процессу диссоци-
ации кислот. Также исследованиями [69, 71, 72]
было подтверждено, что мочевина усиливает дис-
социацию слабых карбоновых кислот. Это обу-
словливает для глициний-иона отличный от про-
чих растворителей характер изменения pK1 =
= f(Хорг.комп) в водных растворах мочевины.

Как показывает рис. 3, с ростом концентрации
органических сорастворителей в растворе проис-
ходит ухудшение диссоциации пептидной группы
лиганда в глицилглицинате меди(II) [24]. Депро-
тонирование пептидной группы в глицилглици-
нате меди(II) идет по типу диссоциации незаря-
женных кислот и линейно возрастающий харак-
тер зависимости pK3 = f(Хорг.комп) пептидной
группы соответствует аналогичным зависимо-
стям для процессов диссоциации карбоксильной
группы глициний- и глицилглициний-ионов [36,
50, 54–56], а также карбоновых кислот [65, 66].

В отличие от диссоциации незаряженных кис-
лот в водно-органических смесях процесс диссо-
циации катионных кислот (протонированных
аминов) в большинстве случаев охарактеризован
экстремальной с минимумом зависимостью pK =
= f(Хорг.комп). Глубина и положение минимума на
зависимости определяется природой амина и
смешанного растворителя (по данным [44, 51, 64,
73–77]). Изменение констант диссоциации цвит-
тер-ионов аминокислоты и пептида в водно-ор-
ганических растворах зависит от природы орга-
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нического сорастворителя: в ряде растворителей
зависимость pK2 = f(Хорг.комп) для глицина и гли-
цилглицина имеет схожий вид с характером изме-
нения pK диссоциации протонированных ами-
нов, в других смешанных растворителях наблю-
дается рост величины pK2 с ростом концентрации
органического компонента в растворе.

В смесях воды со спиртами, диметилсульфок-
сидом, ацетоном, мочевиной, пропиленгликолем
[25, 36, 51, 54–57, 59, 78] наблюдается уменьше-
ние численного значения pK2 в области низких

концентраций органических компонентов и ро-
стом либо постоянством значений pK2 в области
высоких концентраций органических сораство-
рителей (рис. 4). Некоторое отличие от представ-
ленных на рис. 4б данных [56] получено в работе
[57] при изучении диссоциации глицилглицина в
водно-диметилсульфоксидных смесях, где авто-
ры констатируют постоянство значений pK2 в об-
ласти низких концентраций диметилсульфокси-
да. В остальном данные, представленные на рис.
4, хорошо, либо удовлетворительно согласуются
исследованиями других авторов протолитиче-
ских равновесий глицина в водных растворах
спиртов [37, 38, 52, 60], диметилсульфоксида [38,
62], мочевины [53], а также глицилглицина в
водно-этанольных растворах [38, 57]. Аналогич-
ный, представленным на рис. 4, вид зависимо-
стей pK2 = f(Хорг.комп) в водно-этанольных и вод-
но-диметилсульфоксидных растворах наблюда-
ется для процессов диссоциации по аммонийной
группе других аминокислот и пептидов [37, 38].

В смесях воды с диоксаном [51, 57, 59, 63], аце-
тонитрилом [51, 58], глицерином [53]) с первых
добавок органического сорастворителя наблюда-
ется рост численного значения pK2 для процессов
диссоциации глицина и глицилглицина (рис. 4).
Ухудшение диссоциации в водно-диоксановых
растворах было также установлено для некоторых
аминокислот (DL-аланина, L-валина, DL-вали-
на, DL-лейцина) в работе [74]. В работе [63] в об-
ласти концентраций диоксана 0.0–0.1 мол. доли
процессы диссоциации глицина и других амино-
кислот характеризуются постоянством либо ро-

Рис. 2. Константы диссоциации глициний-иона (а) и
глицилглициний-иона (б) в водных растворах: 1 –
диметилсульфоксида (I = 0.3 (а) [50], I = 0.1 (б) [56]),
2 – диоксана (I = 0.1 (а) [51], (б) [57]), 3 – диметил-
формамида (I = 0.1 (а) [51], (б) [57]), 4 – ацетонитрила
(I = 0.1 (а) [51], I = 0.16 (б) [58]), 5 – ацетона (I = 0.3 (а)
[36], I = 0.1 (б) [54]), 6 – метанола (I = 0.1 (а) [51], (б)
[57]), 7 – этанола (I = 0.1 (а) [36], (б) [55]), 8 – изопро-
панола (I = 0.1 (а) [25]), 9 – глицерина (I = 0.0 (а) [53]),
10 – мочевины (I = 0.0 (а) [52]), 11 – пропиленглико-
ля (I = 0.16 (б) [59]), (Т = 298 К, за исключением [58,
59] при Т = 303 К).
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(б) Рис. 3. Константы депротонирования пептидной
группы глицилглицината меди(II) в водных раство-
рах: 1 – диметилсульфоксида, 2 – этанола, 3 – этано-
ла (I = 0.1, Т = 298 К [24]).
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стом значений pK2. В водных растворах ацетонит-
рила отмечается ухудшение диссоциации не толь-
ко глицилглицина [57, 58, 64], но и ряда других
пептидов [64]. Возрастание значений pK2 глицил-
глицина происходит также в смесях воды с диме-
тилформамидом [57], в то время, как для процес-
са диссоциации глицина в данном растворителе
на зависимости pK2 = f(Хорг.комп) наблюдается не-
значительный минимум [51] (рис. 4).

Различное изменение констант диссоциации
глицина и глицилглицина в области малых кон-
центраций органического сорастворителя в рас-
творе, полагаем, связано со смещением равнове-
сия цвиттер-ион ↔ нейтральная молекула:

(6)

(7)

В высокополярных растворителях, каким яв-
ляется вода, основной формой существования
аминокислот и пептидов является цвиттер-ион-
ная [79, 80]. Отметим, что квантовохимические
расчеты предсказывают преобладание цвиттер-
ионной формы в рамках модели поляризованно-
го континуума только для глицина. Для глицилг-
лицина нейтральная молекула обладает более
низкой полной энергией, и, как следствие, имен-
но эта форма является предпочтительной (рис. 5).

Главная причина большей стабилизации цвит-
тер-ионной формы глицина заключается в обра-
зовании внутримолекулярной водородной связи
(O9…H3), понижающей полную энергию молеку-
лы. Такая связь нехарактерна для молекулярной
формы аминокислоты. В случае глицилглицина,
обе формы которого имеют водородную связь
(О17…Н14 и О15…Н1), выигрыш в энергии молеку-
лярной формы пептида достигается за счет более
короткой (т.е. более устойчивой [81]) Н-связи.
Эффект межмолекулярных водородных связей,
например, с молекулами растворителя мог бы
проявляться еще сильнее [82].

Тут следует принимать во внимание, что учет
растворителя в виде поляризованного континуу-
ма не в полной мере отражает взаимодействие
растворитель–растворенное вещество. В частно-
сти, именно наличие молекул растворителя (во-
ды) как промежуточных акцепторов протона поз-
воляет молекулярной форме пептида переходить
в цвиттер-ион, понижая активационный барьер.
Однако, явный учет растворителя даже для про-
стейшей системы глицин : вода = 1 : 1 является
трудоемкой задачей. Авторы работ [83, 84] иден-
тифицировали несколько десятков различных
структур для этой системы. В значительной мере,
это структурное многообразие обусловлено кон-
формационной свободой самого глицина, для ко-

+ ↔–
3 2 2 2 zwNH CH COO NH CH COOН, p ,K

+ ↔
↔

–
3 2 2

2 2 2 zw

NH CH CONHCH COO
NH CH CONHCH COOН, p .K

торого выделяют три конформационных равно-
весия и как минимум восемь устойчивых основ-
ных состояний [85].

Тем не менее, если все же добавить от одной до
трех молекул воды, ассоциированных посред-
ством водородной связи с двумя различными
таутомерами глицилглицина (см. оптимизиро-
ванную геометрию ансамблей на рис. 6), можно
отметить, что разность полных энергий молеку-
лярной формы и цвиттер-иона меняется в зави-

Рис. 4. Константы диссоциации глицина (а) и гли-
цилглицина (б) в водных растворах: 1 – диметилсуль-
фоксида (I = 0.3 (а) [78], I = 0.1 (б) [56]), 2 – диоксана
(I = 0.1 (а) [51], (б) [57]), 3 – диметилформамида (I =
= 0.1 (а) [51], (б) [57]), 4 – ацетонитрила (I = 0.1 (а)
[51], I = 0.16 (б) [58]), 5 – ацетона (I = 0.3 (а) [36], I =
= 0.1 (б) [54]), 6 – метанола (I = 0.1 (а) [51], (б) [57]),
7 – этанола (I = 0.1 (а) [36], (б) [55]), 8 – изопропанола
(I = 0.1 (а) [25]), 9 – глицерина (I = 0.0 (а) [53]), 10 –
мочевины (I = 0.0 (а) [52]), 11 – пропиленгликоля (I =
= 0.16 (б) [59]), (Т = 298 К, за исключением [58, 59]
при Т = 303 К).
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Рис. 5. Оптимизированная структура цвиттер-ион-
ной (а, в) и нейтральной (б, г) форм глицина (а, б) и
глицилглицина (в, г).
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симости от числа молекул растворителя. При
включении в сольват трех молекул воды, цвиттер-
ион становится более энергетически выгодным,

чем молекулярная форма глицилглицина, свя-
занная с таким же количеством молекул раство-
рителя (рис. 7). При этом, необходимо учитывать,
что начальное размещение молекул растворите-
ля, влияющее на результат оптимизации, в целом
является достаточно произвольным (однако, на-
чальное положение молекул воды в комплексах
разных таутомерных форм глицилглицина было
одинаковым). Из возможных конформеров гли-
цина, при этом, принималась во внимание лишь
структура, обозначенная в работе [85] как gct, ис-
пользованная, как основная авторами [86]. По
этим причинам, не следует воспринимать данные
рис. 7 как строгую закономерность; тем не менее,
тенденция к большей стабилизации цвиттер-
ионной формы по сравнению с молекулярной
при добавлении молекул растворителя в расчете,
по нашему мнению, реальна.

Органические растворители (спирты, диме-
тилсульфоксид, ацетонитрил, диметилформа-
мид, этиленгликоль, глицерин) имеют меньшую,
чем вода, диэлектрическую проницаемость [87],
поэтому их присутствие в растворе способствует
изменению соотношения цвиттер-ионной и ней-
тральной форм глицина и глицилглицина. В вод-
ном растворе для глицина константа равновесия
(6) характеризуется величиной pKzw = 5.37 [88].
Значение константы растет в смесях воды с мета-
нолом (pKzw = 4.58), этанолом (pKzw = 4.11), диме-
тилсульфоксидом (pKzw = 4.76), ацетонитрилом
(pKzw = 4.36), диоксаном (pKzw = 3.54), диметил-
формамидом (pKzw = 2.74) [88] (значения кон-
стант приведены для водно-органических сме-
сей с концентрацией органического компонента
0.3 мол. доли, за исключением диметилсульфок-
сида с концентрацией 0.1 мол. доли). Исследова-
ния показывают, что даже в высококонцентриро-
ванных по органическому сорастворителю вод-
но-органических растворах молекулярная форма
амфолитов является доминирующей [79, 89], тем
не менее процесс диссоциации цвиттер-ионов
глицина и глицилглицина по аммонийной группе
в водно-органических смесях частично замеща-
ется процессом диссоциации молекулярных
форм этих соединений по карбоксильной группе.
Поскольку доля молекулярных форм глицина и
глицилглицина невелика, совместный вариант
протекания указанных выше процессов количе-
ственно проявляется в тех случаях, когда в обла-
сти малых концентраций органического сорас-
творителя не происходит сильного изменения
константы диссоциации аммонийной группы.
Процессы диссоциации протонированных али-
фатических аминов в водных растворах спиртов,
диметилсульфоксида, ацетона [44, 51, 64, 73–75]
характеризуются значительным уменьшением
значения pK при малых концентрациях органи-
ческого сорастворителя: на 0.5 и более логариф-
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мических единиц (оценено по точке минимума на
зависимостях pK = f(Хорг.комп)). Для процессов
диссоциации глицина и глицилглицина в данных
растворителях также наблюдается снижение ве-
личины pK2 в области низких концентраций орга-
нического компонента. Для процессов диссоциа-
ции протонированных аминов в водных раство-
рах ацетонитрила [51, 77], этиленгликоля [77] и
диоксана по данным [51] значение pK снижается
менее, чем на 0.2 логарифмические единицы, ди-
метилформамида [51] и диоксана по данным [76] –
на 0.4 логарифмические единицы. В данных рас-
творителях с первых добавок органического ком-
понента происходит рост значений pK2 для гли-
цина и глицилглицина.

Если изменение констант диссоциации неза-
ряженных кислот в различных смешанных рас-
творителях происходит однотипно, но отлично от
изменения констант диссоциации катионных
кислот, то изменение энтальпий реакций диссо-
циации в водно-органических смесях не зависит
от типа диссоциирующего соединения, но зави-
сит от природы растворителя. Как показывает
рис. 8, различия в изменении ΔH реакций в раз-
ных смешанных растворителях носят не только
количественный, но и качественный характер.
В водно-этанольных и водно-изопропанольных
растворах зависимость ∆trH = f(Xорг.комп) для про-
цессов диссоциации как карбоксильной группы
глициний-иона [27, 52, 90, 91], так и протониро-
ванной аминогруппы глицина [52, 92] и глицил-
глицина [90] характеризуется наличием эндотер-
мического максимума в области низких концен-

Рис. 6. Оптимизированные структуры комплексов
водородной связи цвиттер-ионной (а, в, д) и молеку-
лярной (б, г, е) форм глицилглицина с одной (а, б),
двумя (в, г) и тремя (д, е) молекулами воды.

(a)
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(в)

(г)

(д)

(е)

Рис. 7. Зависимость разности расчетной полной
энергии комплексов водородной связи цвиттер-ион-
ной и молекулярной форм глицилглицина от количе-
ства молекул воды (N), связанных в комплексе.
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траций спирта с последующим нарастанием
отрицательного значения ∆trH. Аналогичный вид
имеют зависимости изменения энтальпии реак-
ции диссоциации других аминокислот и их кати-
онов в водно-спиртовых смесях [90, 92, 93], а так-
же карбоновых кислот (например, адипиновой
кислоты [94]) и протонированных аминов (на-
пример, этилендиамина [44]). В смесях воды с
мочевиной и ацетоном [27, 52], напротив, диссо-
циация глициний-иона и глицина сопровождает-
ся экзотермическим минимумом (рис. 8а и б). Эк-
зотермический минимум на зависимости ∆trH =
= f(Xорг.комп) установлен для процесса диссоциа-
ции протонированного этилендиамина в водно-
ацетоновой среде [95]. В водно-диоксановых сме-
сях диссоциация протонированного этилендиа-
мина характеризуется незначительным увеличе-
нием энтальпии реакции [76], также как процесс
диссоциации глицилглицина [96] (рис. 8в). В вод-
но-диметилсульфоксидных растворах при малом
содержании органического компонента тепловой
эффект реакции изменяется незначительно как
для процессов диссоциации глициний-иона [27],
так и цвиттер-ионов [92, 97], зато в области высо-
ких концентраций диметилсульфоксида наблю-
дается резкий рост значения энтальпии реакций
[92, 96, 97] (рис. 8). Аналогичный характер изме-
нения энтальпии в водно-диметилсульфоксид-
ных смесях наблюдается для процесса диссоциа-
ции как катионных кислот (протонированного
этилендиамина), так и незаряженных кислот
(бензойной кислоты [98]).

Таким образом, обобщение результатов иссле-
дований протолитических равновесий глицина и
глицилглицина, сопоставление этих данных с ра-
ботами по изучению кислотно-основных свойств
других соединений, демонстрирует различие в
изменении констант диссоциации катионных и
незаряженных кислот в водно-органических рас-
творах. Характер изменения энтальпии в смешан-
ных растворах, напротив, зависит не от типа дис-
социирующего соединения, а от природы органи-
ческого сорастворителя.

Работа выполнена в рамках государственно-
го задания Министерства образования и науки
России (проект FZZW-2023-0008) при финан-
совой поддержке Совета по грантам при Прези-
денте Российской Федерации (проект № МК-
923.2022.1.3) с использованием ресурсов Центра
коллективного пользования Ивановского госу-
дарственного химико-технологического уни-
верситета при поддержке Министерства образо-
вания и науки России (соглашение № 075-15-
2021-671).

Рис. 8. Изменение энтальпии реакций диссоциации
глициний-иона (а), глицина (б) и глицилглицина (в) в
водных растворах: 1 – диметилсульфоксида (I = 0.3 (а)
[27], I = 0.0 (б) [97], (в) [92]), 2 – этанола (I = 0.1 (а) [27],
I = 0.0 (б), (в) [92]), 3 – изопропанола (I = 0.0 (а), (б)
[91]), 4 – ацетона (I = 0.3 (а) [27]), 5 – мочевины (I = 0.0
(а), (б) [52]), 6 – диоксана (I = 0.0 (в) [96]), (Т = 298).
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