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Èññëåäîâàíû òðàíñïîðòíûå ñâîéñòâà ïëåíîê íà îñíîâå êîìïîçèöèé ïîëè(3-ãèäðîêñèáó-

òèðàòà) (ÏÃÁ) è ïîëèàìèäà. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ôàêòîðîì, îòâåòñòâåííûì çà ñêîðîñòü êîí-

òðîëèðóåìîãî âûñâîáîæäåíèÿ àíòèñåïòèêà èç êîìïîçèöèîííûõ ïëåíîê, ÿâëÿåòñÿ ñîïðÿ-

æåíèå äèôôóçèè è äåñòðóêöèè ÏÃÁ. Ïðåäñòàâëåíà ìîäåëü ýòîãî ïðîöåññà è èçìåðåíû

êîýôôèöèåíòû äèôôóçèè àíòèñåïòèêà. Ïîêàçàíà ïðèíöèïèàëüíàÿ âîçìîæíîñòü èñïîëü-

çîâàíèÿ òàêèõ êîìïîçèöèé â êà÷åñòâå ìàòðè÷íûõ ñèñòåì äëÿ äëèòåëüíîé (áîëåå 1 ìåñ)

êîíòðîëèðóåìîé äîñòàâêè ìîäåëüíîãî ëåêàðñòâåííîãî âåùåñòâà (àíòèñåïòèêà ôóðàöèëè-

íà) ñ ïîñòîÿííîé è ðåãóëèðóåìîé ñêîðîñòüþ âûñâîáîæäåíèÿ. Èññëåäóåìûå ìàòðèöû

ïðåäëàãàåòñÿ èñïîëüçîâàòü â êà÷åñòâå ðàíåâûõ ïîêðûòèé (ïîâÿçîê).

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïîëèãèäðîêñèáóòèðàò; ïîëèàìèä; ïîëèìåðíûå êîìïîçèöèè; ïëåíêè;

äèôôóçèÿ; ôóðàöèëèí; êîíòðîëèðóåìîå âûñâîáîæäåíèå.

Èñïîëüçîâàíèå áèîïîëèìåðîâ äëÿ ñîçäàíèÿ ïðîëîíãè-

ðóåìûõ è êîíòðîëèðóåìûõ ìàòðèö äëÿ âûñâîáîæäåíèÿ

ëåêàðñòâåííîãî âåùåñòâà (ËÂ) ðàçëè÷íîé ïðèðîäû îò-

êðûâàåò øèðîêèå ïåðñïåêòèâû ñîçäàíèÿ íîâûõ ïîëèìåð-

íûõ ñèñòåì â ìåäèöèíå [1]. Ïðîëîíãèðîâàííàÿ ïîäà÷à

áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ (ÁÀÂ), ðåàëèçóåìàÿ ïðè

èõ âûñâîáîæäåíèè èç òàêèõ ìàòðèö, ïîçâîëÿåò èçáåæàòü

òåõ õàðàêòåðíûõ íåäîñòàòêîâ, êîòîðûå ïðèñóùè òðàäèöè-

îííûì ìåòîäàì ââåäåíèÿ (ïåðîðàëüíîå, èíúåêöèîííîå,

èíãàëÿöèîííîå è äð.), òàêèõ êàê ïîâûøåííàÿ òîêñè÷-

íîñòü, êîëåáàíèÿ êîíöåíòðàöèè ËÂ â ïëàçìå êðîâè, íåîá-

õîäèìîñòü â ïåðèîäè÷íîñòè ââåäåíèÿ [2].

Â ñâÿçè ñ ýòèìè òðåáîâàíèÿìè è áëàãîäàðÿ ñâîåé áèî-

ñîâìåñòèìîñòè, à òàêæå ñïîñîáíîñòè ê êîíòðîëèðóåìîé

áèîäåãðàäàöèè, ïîëè(3-ãèäðîêñèáóòèðàò) (ÏÃÁ) ïðåä-

ñòàâëÿåòñÿ âåñüìà ïåðñïåêòèâíûì ìàòåðèàëîì äëÿ ïîëó-

÷åíèÿ ïðîëîíãèðîâàííûõ òåðàïåâòè÷åñêèõ ñèñòåì äîñ-

òàâêè ËÂ [3, 4].

Íà äèôôóçèîííûå ñâîéñòâà ÏÃÁ ìàòðèö ñóùåñòâåí-

íîå âëèÿíèå îêàçûâàþò òàêèå ôàêòîðû, êàê ñòðóêòóðà è

âåëè÷èíà êðèñòàëëè÷åñêîé ôàçû [5, 6]. Õîðîøî èçâåñòíî,

÷òî êðèñòàëëè÷åñêèå îáëàñòè ÏÃÁ íåïðîíèöàåìû äëÿ ìî-

ëåêóë ËÂ, è ïîýòîìó ïðåäñòàâëÿþò ïðåïÿòñòâèå äëÿ åãî

äèôôóçèîííîãî òðàíñïîðòà. Ðåãóëèðóÿ êðèñòàëëè÷íîñòü

ÏÃÁ, ìîæíî èçìåíÿòü ñêîðîñòü âûñâîáîæäåíèÿ ËÂ.

Ðåãóëèðîâàòü êèíåòèêó äèôôóçèîííî-òðàíñïîðòíûõ

ïðîöåññîâ â ïîëèìåðíûõ ñèñòåìàõ ìîæíî ñîçäàíèåì

ñìåñåé ïîëèìåðîâ ñ ðàçëè÷íîé ãèäðîôèëüíîñòüþ [7, 8].

Ñìåñè (êîìïîçèöèè) ïîëèìåðîâ õàðàêòåðèçóþòñÿ, êàê

ïðàâèëî, íàëè÷èåì ìåæôàçíûõ àìîðôèçîâàííûõ ñëîåâ,

ñîçäàþùèõ äîïîëíèòåëüíóþ ïîðèñòîñòü â ìàòðèöå. Áëà-

ãîäàðÿ ýòîìó ñîçäàåòñÿ âûñîêàÿ ïðîíèöàåìîñòü íèçêîìî-

ëåêóëÿðíûõ âåùåñòâ [9].

Äàííàÿ ðàáîòà ïîñâÿùåíà èçó÷åíèþ êèíåòèêè êîíòðî-

ëèðóåìîãî âûñâîáîæäåíèÿ ôóðàöèëèíà èç ïëåíî÷íûõ

ìàòðèö íà îñíîâå êîìïîçèöèé ïîëèàìèä-ïîëèãèäðîêñè-

áóòèðàò (ÏÀ-ÏÃÁ). Ïîëèàìèä áûë âûáðàí â êà÷åñòâå âòî-

ðîãî êîìïîíåíòà ñìåñè èç-çà ñâîåé õîðîøåé

áèîñîâìåñòèìîñòè ñðåäè ñèíòåòè÷åñêèõ ïîëèìåðîâ, ïðè-

ìåíÿþùèõñÿ â ìåäèöèíå.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü

Â êà÷åñòâå îáúåêòîâ èññëåäîâàíèÿ áûëè èñïîëüçîâàíû

ÏÃÁ, ñîïîëèìåð àìèäà (Ï-54Ñ) è èõ ñìåñè. Ïîëèãèäðî-

êñèáóòèðàò ïîëó÷åí ìèêðîáèîëîãè÷åñêèì ñèíòåçîì êîì-

ïàíèåé BIOMER
®

(Ãåðìàíèÿ) Lot 26/8. Ñðåäíåâÿçêîñòíàÿ

ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà ÌÌÏÃÁ = (3,25 
 0,15) � 10
5

ã/ìîëü

îïðåäåëåíà ìåòîäîì âèñêîçèìåòðèè ðàñòâîðîâ ÏÃÁ â

õëîðîôîðìå. Ïëîòíîñòü ÏÃÁ = 1,254 
 0,002 ã/ñì
3
, ìî-

äóëü óïðóãîñòè = 3,54 
 0,48 ÃÏà, îòíîñèòåëüíîå óäëèíå-

íèå ïðè ðàçðûâå ~ 6 %. Ñìîëà ÏÀ54Ñ ïðåäñòàâëÿåò ñî-

áîé ñîïîëèìåð ãåêñàìåòèëåíàäèïèíàòà è �-êàïðîëàêòàìà

(1:1) c Ìn = (1,94 
 0,06) � 10
4

ã/ìîëü, ñîäåðæàíèå àìèä-

íûõ ãðóïï 38 %, ñîäåðæàíèå êîíöåâûõ ãðóïï NH2

(5,0 
 0,1) � 10
– 2

è ãðóïï COOH (5,3 
 0,1) � 10
– 2

ã-ýêâ/êã.

Ïëåíêè èç êîìïîçèöèé ÏÀ-ÏÃÁ ïðè ìàññîâîì ñîîòíîøå-

íèè 2:1, 1:1, 1:2, 1:4, 1:8 è 1:19 ïðèãîòîâëåíû:

à) ïîñëåäîâàòåëüíûì ðàñòâîðåíèåì ïîëèìåðíûõ êîì-

ïîíåíòîâ â äèîêñàíå, õëîðîôîðìå, ýòèëîâîì ñïèðòå è ìó-

ðàâüèíîé êèñëîòå ñ ïîñëåäóþùèì óäàëåíèåì (èñïàðåíèå)

ðàñòâîðèòåëÿ ïî ìåòîäèêå, èñïîëüçîâàííîé ðàíåå [10];

á) ïðåññîâàíèåì ðàñïëàâà ñ ïîìîùüþ ó÷åáíîãî ãèä-

ðàâëè÷åñêîãî ïðåññà ÏÃÏÐ (çàâîä ¹ 2 “Ôèçïðèáîð”,

Ðîññèÿ) ñ òåðìîñòàòèðóåìûìè ïëèòàìè ïðè òåìïåðàòóðå

175 °C è äàâëåíèè 3 ÌÏà ñ ïîñëåäóþùèì îõëàæäåíèåì

ïëåíîê íà âîçäóõå.

Â êà÷åñòâå ìîäåëüíîãî ËÂ èñïîëüçîâàëè àíòèñåïòèê

[5-íèòðîôóðôóðèëèäåí ñåìèêàðáàçîí] (ôóðàöèëèí) ñ ìîëå-

êóëÿðíîé ìàññîé 198 ã/ìîëü (õ.÷.). Ôóðàöèëèí ââîäèëè â

êîìïîçèöèþ â âèäå íàñûùåííîãî ðàñòâîðà â õëîðîôîðìå.

Êèíåòèêó âûñâîáîæäåíèÿ ËÂ èç ïîëèìåðíûõ ìàòðèö

â äèñòèëëèðîâàííóþ âîäó ðåãèñòðèðîâàëè ñ ïîìîùüþ

ÓÔ-ñïåêòðîôîòîìåòðà DU 65 (Beckman, Germany), èçìå-
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ðÿÿ îïòè÷åñêèå ïëîòíîñòè 2 õàðàêòåðèñòè÷åñêèõ ïèêîâ

ðàñòâîðà ôóðàöèëèíà â âîäå ïðè äëèíå âîëíû (�) 373 íì

è 259 íì. Êîýôôèöèåíò ýêñòèíêöèè ôóðàöèëèíà â âîäå

îïðåäåëÿëè ñëåäóþùèì îáðàçîì. Ãîòîâèëè 5 òî÷íûõ ðàñ-

òâîðîâ ôóðàöèëèíà ðàçëè÷íîé êîíöåíòðàöèè è îïðåäåëÿ-

ëè èõ îïòè÷åñêóþ ïëîòíîñòü. Çàòåì ñòðîèëè ãðàôèê çàâè-

ñèìîñòè îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè (D ) îò êîíöåíòðàöèè ðàñ-

òâîðà (C, ìîëü/ë). Êîýôôèöèåíò ýêñòèíêöèè îïðåäåëÿëè

êàê òàíãåíñ óãëà íàêëîíà äàííîé çàâèñèìîñòè (ðèñ. 1).

Äëÿ èçó÷åíèÿ êèíåòèêè âûñâîáîæäåíèÿ ôóðàöèëèíà

îáðàçåö ïîëèìåðíîé ìàòðèöû ìàññîé îêîëî 100 – 150 ìã,

ñîäåðæàùèé ËÂ, ïîìåùàëè â êîëáó ñ äèñòèëëèðîâàííîé

âîäîé (50 ìë), êîòîðóþ óñòàíàâëèâàëè íà àâòîìàòè÷å-

ñêóþ ìàãíèòíóþ ìåøàëêó ñ ïîäîãðåâîì ÌÌ-5Ì (OOO

“Ìèëàôîðì-ñåðâèñ”, Ðîññèÿ) (35 °C, 100 îá/ìèí). Çà êè-

íåòèêîé âûñâîáîæäåíèÿ ôóðàöèëèíà ñëåäèëè, îòáèðàÿ

ïðîáû ðàñòâîðà ïèïåòêîé ÷åðåç îïðåäåëåííûå ïðîìåæóò-

êè âðåìåíè. Ïîñëå èçìåðåíèÿ îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè ðàñ-

òâîð èç èçìåðèòåëüíîé êþâåòû âîçâðàùàëè â êîëáó. Ñî-

îòíîøåíèå (âåñ ïëåíêè : îáú¸ì âîäû) âûáèðàëè òàêèì

îáðàçîì, ÷òîáû îïòè÷åñêàÿ ïëîòíîñòü (D373) áûëà íå áî-

ëåå 1,5 – 1,7. Êîíöåíòðàöèþ ôóðàöèëèíà ðàññ÷èòûâàþò

ïî ñëåäóþùåé ôîðìóëå:

C [ìîëü/ë] = D
373

/�;

ãäå � — êîýôôèöèåíò ýêñòèíêöèè ôóðàöèëèíà â âîäå:

� � � = 373 íì = 16,427 ë/ìîëü � ñì;

� � � = 259 íì = 13,621 ë/ìîëü � ñì.

Âåñ ôóðàöèëèíà (G ) âû÷èñëÿëè ïî ôîðìóëå:

G [ìã] = C � V � MM
ôóðàö

� 1000,

ãäå V — îáúåì êîëáû, ë; MM — ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà

ôóðàöèëèíà, ã/ìîëü.

Âëàãîïîãëîùåíèå (ñîðáöèþ âîäû) ïîëèìåðíûìè êîì-

ïîçèöèÿìè îïðåäåëÿëè ãðàâèìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì. Îá-

ðàçöû äëÿ èñïûòàíèÿ: ïëåíêè ìàññîé 100 – 150 ìã è òîë-

ùèíîé 50 – 100 ìêì. Èñïîëüçîâàëè äèñòèëëèðîâàííóþ

âîäó. Áðàëè 3 îáðàçöà ïëåíîê è êàæäûé èç íèõ âçâåøèâà-

ëè íà ëàáîðàòîðíûõ âåñàõ ÂËÐ-200 (Ðîññèÿ) ñ òî÷íîñòüþ


 0,0001 ã. Çàòåì êàæäûé îáðàçåö ïîãðóæàëè â îòäåëü-

íûé áþêñ ñ äèñòèëëèðîâàííîé âîäîé. ×åðåç êàæäûå

15 ìèí îáðàçöû âûíèìàëè èç âîäû, ïðîìîêàëè ôèëüòðî-

âàëüíîé áóìàãîé è âçâåøèâàëè. Âëàãîïîãëîùåíèå (âåñ.

%) â êàæäûé ìîìåíò âðåìåíè ðàññ÷èòûâàëè ñëåäóþùèì

îáðàçîì:

Q
p

p
,% %� �

�

0

100 ,

ãäå Q — âëàãîïîãëîùåíèå; p0 — èñõîäíûé âåñ ñóõîãî îá-

ðàçöà; �p — èçìåíåíèå âåñà îáðàçöà ïðè ñîðáöèè.

Ïðîöåññ ñîðáöèè ðåãèñòðèðîâàëè âî âðåìåíè äî òåõ

ïîð, ïîêà ïðèâåñ íå äîñòèãàë ñòàöèîíàðíîãî çíà÷åíèÿ.

Ïî ïîëó÷åííûì äàííûì ñòðîèëè êèíåòè÷åñêóþ êðèâóþ

ñîðáöèè.

Äëÿ îöåíêè ñòðóêòóðû íà ìîëåêóëÿðíîì óðîâíå, à òàê-

æå äëÿ ðàñ÷åòà êîíöåíòðàöèè êîìïîíåíòîâ â ñìåñè ïðè-

ìåíÿëè èíôðàêðàñíóþ ñïåêòðîñêîïèþ (ÈÊÑ). Èçìåðå-

íèÿ ñïåêòðîâ ïëåíîê èñõîäíûõ ïîëèìåðîâ è èõ ñìåñåé

ïðîâîäèëè íà ÈÊ-Ôóðüå-ñïåêòðîìåòðå IFS-48 (Bruker,

Ãåðìàíèÿ).

Íàäìîëåêóëÿðíóþ ñòðóêòóðó ñìåñåâûõ ïëåíîê èññëå-

äîâàëè ìåòîäàìè ðåíòãåíîñòðóêòóðíîãî àíàëèçà â îáëàñ-

òè ìàëûõ óãëîâ ðàññåÿíèÿ (ÐÑÀ) è ñêàíèðóþùåé ýëåê-

òðîííîé ìèêðîñêîïèè (ÑÝÌ). Ðåíòãåíîãðàììû ïîëó÷àëè

ôîòîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì íà ðåíòãåíîâñêîé îïòè÷å-

ñêè-ôîêóñèðóþùåé êàìåðå (Baird & Tatlok, Àíãëèÿ) ñ ôî-

êóñèðîâêîé ðåíòãåíîâñêîãî ïó÷êà ñòåêëÿííûì çåðêàëîì

ïî ñõåìå Ôðàíêñà (ðåíòãåíîâñêàÿ òðóáêà ÁÑÂ
25

Ñu,

Ni-ôèëüòð, ðåíòãåíîâñêàÿ ïëåíêà Òàñìà ÐÒ-1). Ìåòîäû

ÑÝÌ è ÐÑÀ â ìàëîóãëîâîì ðàññåÿíèè èñïîëüçîâàëè äëÿ

îöåíêè ìîðôîëîãèè è ïîðèñòîñòè ïëåíîê ÏÀ-ÏÃÁ. Â

ýòîì ñëó÷àå èñïîëüçîâàëè àâòîìàòèçèðîâàííûé äèôðàê-

òîìåòð ñ ëèíåéíûì êîîðäèíàòíûì äåòåêòîðîì, èçãîòîâ-

ëåííûì â Îáúåäèíåííîì èíñòèòóòå ÿäåðíûõ èññëåäîâà-

íèé (Äóáíà) è ýëåêòðîííûé ìèêðîñêîï ISM-5300LV

(JEOL, ßïîíèÿ), ñîîòâåòñòâåííî. Îáðàçöû ïëåíîê îáðà-

áàòûâàëè íàïûëåíèåì çîëîòà â ïëàçìåííîì ðàçðÿäå óñòà-

íîâêè GSC-1100E (JEOL, ßïîíèÿ) äëÿ êîíòðàñòèðîâàíèÿ.
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Ðèñ. 2. Èçîòåðìû ñîðáöèè âîäû ñìåñÿìè ÏÃÁ-ÏÀ ïðè ðàçëè÷-

íûõ ñîîòíîøåíèÿõ êîìïîíåíòîâ (35 °C, ð/ð
î

= 1): (1 ) — ïëåíêà

òîëùèíîé 100 ìêì, ïîëó÷åíà ìåòîäîì ïðåññîâàíèÿ ïðè 170 °C;

(2 ) — ïëåíêà òîëùèíîé 100 ìêì, ïîëó÷åíà èç ðàñòâîðà èñïàðå-

íèåì ðàñòâîðèòåëÿ, (3 ) — òà æå ïëåíêà, ÷òî è îáðàçåö 2, íî ñî-

äåðæèò 7 % ôóðàöèëèíà.



Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå

Ïîñêîëüêó èññëåäóåìûå êîìïîçèöèîííûå ïîëèìåð-

íûå ìàòðèöû êîíòðîëèðóåìîãî âûñâîáîæäåíèÿ ËÂ ïðåä-

íàçíà÷åíû äëÿ ñîçäàíèÿ ðàíåâûõ ïîêðûòèé è ïîâÿçîê, òî

íåîáõîäèìî ñíà÷àëà ðàññìîòðåòü èõ ñâîéñòâà â âîäíîé

ñðåäå, êîòîðàÿ ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì êîìïîíåíòîì âñåõ ôè-

çèîëîãè÷åñêèõ ñðåä. Ïðè ýòîì âîäà ìîæåò ñóùåñòâåííî

âëèÿòü íà òðàíñïîðò íèçêîìîëåêóëÿðíîãî ËÂ.

Äëÿ èññëåäîâàíèÿ âëèÿíèÿ âîäû íà ïîëèìåðíóþ êîì-

ïîçèöèîííóþ ìàòðèöó áûëà èçìåðåíà ðàâíîâåñíàÿ ñîðá-

öèÿ âîäû â êîìïîçèöèÿõ ÏÃÁ-ÏÀ, êîòîðûå ïî õèìè÷å-

ñêîé ïðèðîäå ÿâëÿþòñÿ óìåðåííî ãèäðîôèëüíûìè ïîëè-

ìåðàìè. Íà ðèñ. 2 ïðåäñòàâëåíû çàâèñèìîñòè ðàâíîâåñ-

íîãî âîäîïîãëîùåíèÿ ïëåíêàìè ðàçëè÷íîãî ñîñòàâà ñ è

áåç ËÂ, êîòîðûå ïðèãîòîâëåíû èç ðàñïëàâà è èç ðàñòâîðà.

Êàê âèäíî èç ðèñ. 2, äëÿ êîìïîçèöèîííûõ ïëåíîê, ïî-

ëó÷åííûõ êàê ïðåññîâàíèåì, òàê è èç ðàñòâîðà, ñîäåðæà-

íèå àäñîðáèðîâàííîé âîäû óìåíüøàåòñÿ ñ óâåëè÷åíèåì

ñîäåðæàíèÿ ÏÃÁ â êîìïîçèöèÿõ. Ïðè÷¸ì ñîðáöèîííàÿ

¸ìêîñòü äëÿ âîäû ó ïëåíîê, ïðèãîòîâëåííûõ ìåòîäîì

ðàñòâîðåíèÿ, ïðåâîñõîäèò äàííûé ïîêàçàòåëü äëÿ ïðåññî-

âàííûõ îáðàçöîâ. Âîçðàñòàíèå ñîðáöèè ìîæíî îáúÿñ-

íèòü îñîáåííîñòÿìè ñòðóêòóðíîé îðãàíèçàöèè ïëåíîê.

Ìîðôîëîãèÿ ïëåíîê, ñôîðìèðîâàííûõ èç ðàñòâîðà, õà-

ðàêòåðèçóåòñÿ íàëè÷èåì ìèêðîïîð, ÷òî õîðîøî âèäíî èç

äàííûõ ðèñ. 3 è 4. Ïëåíêè, ïîëó÷åííûå ãîðÿ÷èì ïðåññî-

âàíèåì, õàðàêòåðèçóþòñÿ ãîìîãåííîé ñòðóêòóðîé, êîòî-

ðàÿ íàáëþäàåòñÿ êàê äëÿ ÏÃÁ ïëåíîê, òàê è äëÿ êîìïîçè-

öèé.

Ïðè îòñóòñòâèè ïîð â ïðåññîâàííûõ êîìïîçèöèîííûõ

ïëåíî÷íûõ ìàòðèöàõ ÏÃÁ-ÏÀ ñîäåðæàíèå âîäû îïðåäå-

ëÿåòñÿ ñîñòàâîì êîìïîíåíòîâ, åñëè ñìåøèâàþòñÿ ïîëè-

ìåðû ðàçëè÷íîé õèìè÷åñêîé ñòðóêòóðû è ïîëÿðíîñòè.

Äëÿ ðàññìàòðèâàåìûõ íàìè ïîëèìåðîâ ðàâíîâåñíàÿ

ñîðáöèÿ âîäû îòëè÷àåòñÿ ïðèáëèçèòåëüíî íà ïîðÿäîê:

äëÿ ÏÃÁ ýòà âåëè÷èíà ñîñòàâëÿåò ~ 1 %, à äëÿ ÏÀ ~ 10 %.

È êàê âèäíî èç ðèñ. 1, ó ïðåññîâàííûõ ïëåíîê çàâèñè-

ìîñòü êîëè÷åñòâà àäñîðáèðîâàííîé âîäû îò ñîñòàâà îá-

ðàçöîâ ìåíÿåòñÿ ïðàêòè÷åñêè àääèòèâíî. Ïðè ýòîì ÷èñ-

ëåííûå çíà÷åíèÿ äàííîãî ïîêàçàòåëÿ çíà÷èòåëüíî íèæå,

÷åì ó ðàñòâîðíûõ ïëåíîê. Ïëåíêè ñ òàêîé ñòðóêòóðîé ãî-

ðàçäî ìåäëåííåå áóäóò ïîäâåðãàòüñÿ áèîäåãðàäàöèè â æè-

âîì îðãàíèçìå è èìåòü íåäîñòàòî÷íî âûñîêóþ ñêîðîñòü

âûäåëåíèÿ ËÂ äëÿ òåðàïåâòè÷åñêèõ öåëåé. Ê òîìó æå âû-

ñîêàÿ òåìïåðàòóðà ïðè ïðåññîâàíèè áóäåò èçìåíÿòü õè-

ìè÷åñêèé ñîñòàâ ËÂ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ íåäîïóñòèìûì. Ïîýòî-

ìó â ñâîåé äàëüíåéøåé ðàáîòå ìû èññëåäîâàëè îáðàçöû

ïëåíîê, ïðèãîòîâëåííûõ èç ðàñòâîðà.

Èçâåñòíî, ÷òî íà êèíåòèêó âûñâîáîæäåíèÿ ËÂ èç ïî-

ëèìåðíûõ ìàòðèö îêàçûâàåò âëèÿíèå íàäìîëåêóëÿðíàÿ

ñòðóêòóðà ïîñëåäíèõ [11].

Äëÿ âûÿñíåíèÿ îòëè÷èé ìîðôîëîãèè ïëåíî÷íûõ ìàò-

ðèö íà îñíîâå êîìïîçèöèé ÏÃÁ è ÏÀ, ñôîðìèðîâàííûõ
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à á

Ðèñ. 3. Ìèêðîôîòîãðàôèè ïëåíîê ÏÃÁ, ïîëó÷åííûõ ïî 2-ñòàäèéíîé ñõåìå ôîðìîâàíèÿ — äèîêñàí — õëîðîôîðì, èñïàðåíèåì ðàñ-

òâîðèòåëÿ (õëîðîôîðìà) (à ) è ïðåññîâàíèåì ðàñïëàâà (á ). Óâåëè÷åíèå �2000.

à á

Ðèñ. 4. Ìèêðîôîòîãðàôèè êîìïîçèöèîííûõ ïëåíîê ÏÀ-ÏÃÁ ñ ñîîòíîøåíèåì êîìïîíåíòîâ 1:1, ïîëó÷åííûõ èñïàðåíèåì ðàñòâîðè-

òåëÿ (à ) è ïðåññîâàíèåì ðàñïëàâà (á ). Óâåëè÷åíèå �1000.



èç ðàñïëàâà è ðàñòâîðà, ïîëó÷åíû ìèêðîôîòîãðàôèè ïî-

âåðõíîñòåé ïëåíîê ìåòîäîì ÑÝÌ.

Íà ìèêðîôîòîãðàôèÿõ îáðàçöîâ ÏÃÁ âèäíû âåñüìà

ñóùåñòâåííûå ðàçëè÷èÿ (ðèñ. 3, à è á ) äëÿ áèîïîëèìåðà

ïîñëå èñïàðåíèÿ ðàñòâîðèòåëÿ (õëîðîôîðìà) è ïîñëå

ïëàâëåíèÿ è ïðåññîâàíèÿ ñîîòâåòñòâåííî.

Äëÿ âñåõ ïðåññîâàííûõ îáðàçöîâ, êàê èñõîäíûõ ÏÃÁ è

ÏÀ, òàê è êîìïîçèöèé, íàáëþäàåòñÿ äîñòàòî÷íî îäíîðîä-

íàÿ òåêñòóðà, çàôèêñèðîâàííàÿ ïðè îõëàæäåíèè îáðàçöà

äî êîìíàòíîé òåìïåðàòóðû (ñì. ðèñ. 4, á ).

Äëÿ ïëåíîê, ïîëó÷åííûõ êîìáèíàöèåé ïîñëåäîâàòåëü-

íîãî èñïàðåíèÿ ðàñòâîðèòåëåé ïî ñõåìå äèîêñàí – õëîðî-

ôîðì (èëè ýòèëîâûé ñïèðò äëÿ ÏÀ), ìîðôîëîãèÿ áîëåå

ñëîæíàÿ. Âî-ïåðâûõ, ïðàêòè÷åñêè âñå îáðàçöû èìåþò

äîñòàòî÷íî ðàçâèòóþ ñòðóêòóðó ìèêðîïîð, ãåîìåòðèÿ êî-

òîðûõ îòäàëåííî íàïîìèíàåò ñôåðè÷åñêóþ. Èñïàðåíèå

ðàñòâîðèòåëÿ ñ äîñòàòî÷íî óìåðåííîé ñêîðîñòüþ â òå÷å-

íèå 3 – 4 ñóò ïðèâîäèò ê îáðàçîâàíèþ íåñêâîçíûõ ìèê-

ðîïîð îêðóãëîé ôîðìû è äîñòàòî÷íî ðåëüåôíîé ïîâåðõ-

íîñòè, êàê â èñõîäíîì áèîïîëèìåðå (ðèñ. 3, à ), òàê è â

ñìåñè (ðèñ. 4, à ). Ðåëüåôíîñòü ïîâåðõíîñòè îáðàçóåòñÿ çà

ñ÷åò àãëîìåðàöèè ìåëêèõ ñôåðè÷åñêèõ ÷àñòèö ðàçìåðîì

500 – 1000 íì. Ïî-âèäèìîìó, ïîñëå ðàñòâîðåíèÿ ÏÃÁ ïðè

êèïÿ÷åíèè è ïîñëåäóþùåãî óäàëåíèÿ ðàñòâîðèòåëÿ ìàê-

ðîìîëåêóëû ÏÃÁ âíîâü âîçâðàùàþòñÿ ê èñõîäíîé ñòðóê-

òóðå, ÷òî è ïðèâîäèò ê äîñòàòî÷íî ñëîæíîé ìîðôîëîãèè

áèîïîëèìåðíûõ ïëåíîê. Êàê ïîêàçûâàþò ðåçóëüòàòû

ÑÝÌ, â ïîëèìåðíûõ ìàòðèöàõ ïðåîáëàäàþò ïîðû ðàçìå-

ðîì 5 ìêì.

Íàðÿäó ñ äàííûìè ÑÝÌ, â ðàáîòå ïðîâåäåíî ðåíòãå-

íîâñêîå äèôðàêöèîííîå èññëåäîâàíèå â îáëàñòè ìàëûõ

óãëîâ ðàññåÿíèÿ (ðèñ. 5). Ôîðìû êðèâûõ ìàëîóãëîâîãî

ðàññåÿíèÿ äëÿ îáðàçöîâ ñ ËÂ è áåç íåãî ñóùåñòâåííî îò-

ëè÷àþòñÿ. Äëÿ îáðàçöîâ áåç ËÂ íà÷àëüíûå ó÷àñòêè êðè-

âûõ ìàëîóãëîâîãî ðàññåÿíèÿ (ðèñ. 5, à ) ìîæíî àïïðîêñè-

ìèðîâàòü ôîðìóëîé Ãèíüå:

I (S ) = I (0)exp(– (SR
g
)
2
/3), (1)

è îïðåäåëèòü ñðåäíèé ðàäèóñ èíåðöèè Rg íåîäíîðîäíî-

ñòåé ïëîòíîñòè, ñîçäàþùèõ ìàëîóãëîâîå ðàññåÿíèå.

Ìèêðîôîòîãðàôèè ïëåíîê ÏÃÁ, ïðåäñòàâëåííûå íà

ðèñ. 3, ïîçâîëÿþò ñ÷èòàòü, ÷òî òàêèìè íåîäíîðîäíîñòÿìè

ÿâëÿþòñÿ ïîðû â ïîëèìåðíîé ìàòðèöå. Â ðåçóëüòàòå àï-

ïðîêñèìàöèè íà÷àëüíûõ ó÷àñòêîâ êðèâûõ ìàëîóãëîâîãî

ðàññåÿíèÿ ïî óðàâíåíèþ (1) äëÿ îáðàçöà áåç ËÂ â èñõîä-

íîì ñîñòîÿíèè ïîëó÷åíî çíà÷åíèå Rg � 8 íì. Ðåçóëüòàòû

ðàñ÷åòîâ ôóíêöèé ðàñïðåäåëåíèÿ ïî ðàçìåðàì äëÿ ïëå-

íîê ÏÃÁ áåç ËÂ äî è ïîñëå êîíòàêòà ñ ãèäðîëèòè÷åñêîé

ñðåäîé (ðèñ. 5) ïîêàçûâàþò, ÷òî ìàêñèìàëüíûé ðàçìåð

(äèàìåòð) ìèêðîïîð â ÏÃÁ ñîñòàâëÿåò 25 – 30 íì, è

âñëåäñòâèå ãèäðîëèçà ïîÿâëÿþòñÿ äîïîëíèòåëüíûå ìèê-

ðîïîðû ñðàâíèòåëüíî íåáîëüøîãî ðàçìåðà (äèàìåòð

~ 10 íì).

Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî èíòåíñèâíîñòü ìàëîóãëîâîãî

ðàññåÿíèÿ äëÿ îáðàçöà ïîñëå âîçäåéñòâèÿ ãèäðîëèòè÷å-

ñêîé ñðåäû ñèëüíî âîçðîñëà, ÷òî ãîâîðèò îá óâåëè÷åíèè

îáúåìíîé äîëè ïîð (ïîðèñòîñòè). Îöåíêà èçìåíåíèÿ ïî-

ðèñòîñòè â ïëåíêå ÏÃÁ ïîñëå ãèäðîëèòè÷åñêîãî âîçäåé-

ñòâèÿ ïðîâåäåíà íà îñíîâàíèè ðàñ÷åòîâ èíòåãðàëà Ïîðî-

äà, êîòîðûå ïîêàçàëè, ÷òî äëÿ ïëåíîê ÏÃÁ ïîñëå ãèäðî-

ëèçà ïîðèñòîñòü âîçðîñëà â ~ 3 ðàçà.
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Ðèñ. 5. Ôóíêöèè ðàñïðåäåëåíèÿ ïî ðàçìåðàì äëÿ ÏÃÁ (áåç ôóðàöèëèíà) â èñõîäíîì ñîñòîÿíèè (a) è ïîñëå ãèäðîëèòè÷åñêîãî âîç-

äåéñòâèÿ (á ), ðàññ÷èòàííûå ïî êðèâûì ðåíòãåíîâñêîãî ìàëîóãëîâîãî ðàññåÿíèÿ ïðè ïîìîùè ïðîãðàììû Ãíîì. Ðàñ÷åòû ïðîâåäåíû

ê.õ.í À. Â. Êðèâàíäèíûì, ÈÁÕÔ ÐÀÍ.
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Ðèñ. 6. Êèíåòèêà âûñâîáîæäåíèÿ ôóðàöèëèíà èç ïëåíîê ÏÀ,

ÏÃÁ è èõ êîìïîçèöèé, ñîäåðæàùèõ 10 % ôóðàöèëèíà: 1 —

ÏÀ:ÏÃÁ = 1:0; 2 — ÏÀ:ÏÃÁ = 7:3; 3 — ÏÀ:ÏÃÁ = 0:1; 4 —

ÏÀ:ÏÃÁ = 3:7; 5 — ÏÀ:ÏÃÁ = 1:1, â äèñòèëëèðîâàííóþ âîäó.

(Ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå ðåçóëüòàòîâ â êàæäîé ýêñïåðèìåíòàëü-

íîé òî÷êå íå ïðåâûøàåò 10 % îò ñðåäíåãî çíà÷åíèÿ).



Äëÿ îáðàçöîâ ñ ËÂ íà÷àëüíûå ó÷àñòêè êðèâûõ ìàëîóã-

ëîâîãî ðàññåÿíèÿ èìåþò áîëåå êðóòîé ñïàä è ôîðìó,

áëèçêóþ ê ñòåïåííîé ôóíêöèè I = aS
– f

ñ ïîêàçàòåëåì

f > 3. Ýòî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî â îáðàçöàõ ñ ËÂ

íåîäíîðîäíîñòè ïëîòíîñòè èìåþò ôðàêòàëüíóþ ïîâåðõ-

íîñòü.

Êîíòðàñò ïëîòíîñòè ìåæäó ËÂ è ìàòðèöåé ÏÃÁ,

ïî-âèäèìîìó, íåâåëèê è ïîýòîìó äëÿ ÏÃÁ ñ ËÂ èíòåíñèâ-

íîñòü ìàëîóãëîâîãî ðàññåÿíèÿ íèçêàÿ. Ôîðìà îáðàçóþ-

ùèõñÿ ïîð ìîæåò ïîâòîðÿòü ôîðìó âêëþ÷åíèé ËÂ. Ïðè

ýòîì õàðàêòåð ñïàäà èíòåíñèâíîñòè íà êðèâîé ìàëîóãëî-

âîãî ðàññåÿíèÿ â öåëîì ñîõðàíÿåòñÿ.

Íà ðèñ. 6 ïðåäñòàâëåíû êèíåòè÷åñêèå êðèâûå âûñâî-

áîæäåíèÿ ôóðàöèëèíà èç ïëåíîê íà îñíîâå êîìïîçèöèè

ÏÃÁ:ÏÀ, ïîëó÷åííûõ èñïàðåíèåì ðàñòâîðèòåëÿ, ïðè ðàç-

ëè÷íîì ñîîòíîøåíèè êîìïîíåíòîâ. Çàâèñèìîñòè ñîîò-

âåòñòâóþò êèíåòèêå ïåðâîãî ïîðÿäêà è èìåþò ïðåäåëü-

íûå çíà÷åíèÿ ïî âûñâîáîæäåíèþ ËÂ, çàâèñÿùèå îò ñî-

ñòàâà ïëåíêè, ãëàâíûì îáðàçîì, îò ñîäåðæàíèÿ ÏÀ.

Ó÷èòûâàÿ òî, ÷òî ìåõàíèçì âûñâîáîæäåíèÿ ËÂ ìîæåò

ìåíÿòüñÿ â çàâèñèìîñòè îò ñòðóêòóðû êîìïîçèöèîííîé

ïëåíêè (ïîðèñòîñòè), åå ôèçè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ, êîòîðûå,

â ñâîþ î÷åðåäü, çàâèñÿò îò ñîîòíîøåíèÿ ïîëèìåðíûõ

êîìïîíåíòîâ, ïðîâîäèëè îöåíêó ìåõàíèçìà äèôôóçèè ïî

óðàâíåíèþ Êîðñìåéåðà — Ïåïïàñà [12]:

G
t
/G

�
= kt

n
, (2)

ãäå G — îòíîñèòåëüíàÿ ìàññà âûñâîáîäèâøåãîñÿ ëåêàð-

ñòâà; n — ïàðàìåòð, õàðàêòåðèçóþùèé ìåõàíèçì âûñâî-

áîæäåíèÿ, ïðè n = 0,5 (äèôôóçèîííûé), ïðè n = 0 (ðåëàê-

ñàöèîííûé) è ïðè 0 < n < 0,5 (òàê íàçûâàåìûé àíîìàëüíî

äèôôóçèîííûé); k — êîíñòàíòà ïðîïîðöèîíàëüíîñòè.

Àíàëèçèðóÿ ìåõàíèçì âûñâîáîæäåíèÿ, èñïîëüçóÿ ðå-

çóëüòàòû ðèñ. 6, ìîæíî ñäåëàòü âûâîä î òîì, ÷òî äåñîðá-

öèÿ ôóðàöèëèíà èç ïîëèìåðíûõ êîìïîçèöèîííûõ ïëåíîê

íîñèò äèôôóçèîííûé õàðàêòåð. Ìåõàíèçì âûñâîáîæäå-

íèÿ, êàê ñâèäåòåëüñòâóþò ðåçóëüòàòû, â çíà÷èòåëüíîé

ñòåïåíè çàâèñèò îò ñîñòàâà ïîëèìåðíîé ìàòðèöû-íîñèòå-

ëÿ. Ïðè äèôôóçèîííîì õàðàêòåðå ïåðåíîñà âåëè÷èíà n

ðàâíà 0,5. Îòêëîíåíèå ýòîãî çíà÷åíèÿ îò âåëè÷èíû 0,5

(0,5 < n � 1) óêàçûâàåò íà ñëîæíûé, àíîìàëüíûé õàðàêòåð

âûñâîáîæäåíèÿ ôóðàöèëèíà, êîòîðûé îïðåäåëÿåòñÿ ãåòå-

ðîãåííîñòüþ ìàòðèöû (íàëè÷èåì îòêðûòûõ è çàìêíóòûõ

ìèêðîïîð â êîìïîçèöèÿõ) è ïðîöåññîì ãèäðîëèòè÷åñêîé

äåñòðóêöèè ÏÃÁ â êîìïîçèöèîííîé ìàòðèöå.

Ñî÷åòàíèå äèôôóçèîííîãî è ãèäðîëèòè÷åñêîãî ïðî-

öåññîâ â ìèêðîïîðèñòîé ñðåäå, îáðàçîâàííîé çàìêíóòû-

ìè ïîðàìè, ìîæåò áûòü ïðåäñòàâëåíî â âèäå äèôôåðåí-

öèàëüíîãî óðàâíåíèÿ ñëåäóþùåãî âèäà:

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�

�
�

�t
C

x

C D K
C

K C
a a a

a

a

2

2
1

2
�( )

, (3)

ãäå � — îáúåìíàÿ ïîðèñòîñòü ïîëèìåðà; C
à

è D
à

—

êîíöåíòðàöèÿ è ýôôåêòèâíûé êîýôôèöèåíò äèôôóçèè

àíòèñåïòèêà â ïîëèìåðå; K
1

è K
2

— êîýôôèöèåíòû ýí-

çèìàòè÷åñêîé ðåàêöèè òèïà Ìèõàýëñà — Ìåíòåíà.

Ïðè óñëîâèè K2 >> Ca óðàâíåíèå (3) ïðåâðàùàåòñÿ â

áîëåå ïðîñòîå óðàâíåíèå äèôôóçèè ñ ðåàêöèåé íóëåâîãî

ïîðÿäêà:

�C
S
/�t = D

S
[�

2
C

S
/�x

2
] + k, (4)
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Ðèñ. 8. Êèíåòèêà âûñâîáîæäåíèÿ ËÂ èç ïîëèìåðíûõ êîìïîçèöèé ðàçëè÷íîãî ñîñòàâà (ÏÀ:ÏÃÁ): à) îáðàáîòàííàÿ â êîîðäèíàòàõ

óðàâíåíèÿ 8: 2 — ÏÀ:ÏÃÁ = 7:3, 3 — ÏÀ:ÏÃÁ = 0:1, 4 — ÏÀ:ÏÃÁ = 3:7, 5 — ÏÀ:ÏÃÁ = 1:1; á ) ðàñ÷åò ïðîèçâåäåí íà êîíå÷íîì ó÷à-

ñòêå êèíåòè÷åñêîé êðèâîé (M
t
/M

�
> 0,5) ïî óðàâíåíèþ 8: 2 — ÏÀ:ÏÃÁ = 7:3; 3 — ÏÀ:ÏÃÁ = 0:1; 4 — ÏÀ:ÏÃÁ = 3:7; 5 —

ÏÀ:ÏÃÁ = 1:1.
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n

Ðèñ. 7. Çàâèñèìîñòü ïàðàìåòðà (n ), õàðàêòåðèçóþùåãî ìåõà-

íèçì äèôôóçèè ïåðåíîñà â êîìïîçèöèÿõ ÏÀ-ÏÃÁ (óðàâíåíèå

2), îò ñîäåðæàíèÿ ÏÃÁ â ñìåñÿõ.



ãäå DS — ýôôåêòèâíûé êîýôôèöèåíò äèôôóçèè ËÂ,

ñì
2
/ñ; k — êèíåòè÷åñêàÿ êîíñòàíòà ãèäðîëèòè÷åñêîé äå-

ñòðóêöèè ïîëèìåðà, ñ
– 1

; ÑS — êîíöåíòðàöèÿ àíòèñåïòè-

êà, ìàññ. %; x è t — ñîîòâåòñòâåííî êîîðäèíàòà (ñì) è

âðåìÿ (ñ) äèôôóçèè.

Ïîñëå êîìïüþòåðíîãî âû÷èòàíèÿ ëèíåéíîé ÷àñòè êè-

íåòè÷åñêîé êðèâîé (kt) èç ýêñïåðèìåíòàëüíûõ çíà÷åíèé

îðäèíàòû (ÑS – kt = Gt) óðàâíåíèå (4) ïðèîáðåòàåò òðàäè-

öèîííóþ ôîðìó äèôôóçèîííîãî óðàâíåíèÿ:

�G
S
/�t = D

S
[�

2
G

S
/�x

2
]. (5)

Ôèçè÷åñêèé ñìûñë òàêîãî âû÷èòàíèÿ çàêëþ÷àåòñÿ â

èñêëþ÷åíèè ëèíåéíîãî âêëàäà, îáóñëîâëåííîãî äåñòðóê-

öèåé, èç ñóììàðíîé êîíöåíòðàöèè âûñâîáîäèâøåãîñÿ àí-

òèñåïòèêà.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ìîäåëüþ ïðîñòðàíñòâåííî îãðàíè-

÷åííîãî òðàíñïîðòà Êðàíêà — Áëàí÷à [13], ýôôåêòèâíûé

êîýôôèöèåíò äèôôóçèè ïðåäñòàâëÿåò ñëîæíûé ïàðà-

ìåòð, ñâÿçàííûé ñ ïîðèñòîñòüþ (�), èçâèëèñòîñòüþ äèô-

ôóçèîííîãî ïóòè (�), ò.å. ñ èçìåíåíèåì òðàåêòîðèè äèô-

ôóçèîííîé ÷àñòèöû, îãèáàþùåé íåïðîíèöàåìûå îáëàñòè

ïîëèìåðà, à òàêæå ïàðàìåòðà, îòðàæàþùåãî âëèÿíèå ñòå-

íîê ïîð íà äèôôóçèþ (F):

D
a

= D
o
(�/�

2
)F, (6)

ãäå Do — òåðìîäèíàìè÷åñêèé êîýôôèöèåíò äèôôóçèè.

Âåëè÷èíó ïîðèñòîñòè îïðåäåëÿëè 2 ìåòîäàìè: à) èç-

ìåðåíèåì ïëîòíîñòè ñìåñåâûõ ïëåíîê ãèäðîñòàòè÷åñêèì

âçâåøèâàíèåì, á) èçìåðåíèåì èçáûòî÷íî ñîðáèðîâàííîé

âîäû, êàê ýòî îïèñàíî â ðàáîòå [14].

Êîýôôèöèåíò èçâèëèñòîñòè (�) ðàññ÷èòàí ïî èçâåñò-

íîìó óðàâíåíèþ Ìýêêè — Ìåéåðñà:

� = [(1 – �
p
)/(1 + �

p
)]

2
, (7)

ãäå �p — îáúåìíàÿ äîëÿ ïîëèìåðà. Ïîñêîëüêó ðàäèóñ ìî-

ëåêóëû äèôôóíäèðóþùåãî ôóðàöèëèíà â íåñêîëüêî ðàç

ìåíüøå ñðåäíåãî ðàçìåðà ïîð (8 íì), êîýôôèöèåíò âçàè-

ìîäåéñòâèÿ (F ) áûë ïðèíÿò ðàâíûì 1.

È òåïåðü óðàâíåíèå (6) ïîçâîëÿåò îïðåäåëèòü òåðìî-

äèíàìè÷åñêèå êîýôôèöèåíòû äèôôóçèè ëåêàðñòâåííîãî

âåùåñòâà (Do), íå îòÿã÷åííûå âëèÿíèåì ïîðèñòîñòè ñèñ-

òåìû. Ðåøåíèå óðàâíåíèÿ (5) ðàñïàäàåòñÿ íà 2 ñëó÷àÿ:

äëÿ áîëüøèõ âðåìåí ýêñïåðèìåíòîâ è äëÿ ìàëûõ.

Äëÿ ìàëûõ âðåìåí ïðè óñëîâèè èçìåíåíèÿ îòíîñè-

òåëüíîé ìàññû âûñâîáîäèâøåãîñÿ àíòèñåïòèêà

(Mt/M�
� 0,5), ñëåäóåò:

D = � � l
2
(tg�)/16, (8 À)

è äëÿ áîëüøèõ âðåìåí ïðè äðóãîì óñëîâèè Mt/M�
> 0,5:

D = l
2
tg�/�

2
. (8 Á)

Ðåçóëüòàòû ýòèõ ðàñ÷åòîâ ñãðóïïèðîâàíû íà ðèñ. 8, à è á.

Ó÷èòûâàÿ ñëîæíûé õàðàêòåð ñèñòåìû è âîçìîæíîñòü

îáðàçîâàíèÿ êðèñòàëëè÷åñêèõ ôàç ôóðàöèëèíà è ÏÃÁ,

ðåçóëüòàòû ðèñ. 8 ïîêàçûâàþò, ÷òî ëèìèòèðóþùåé ñòàäè-

åé âûñâîáîæäåíèÿ îñòàåòñÿ íå ðàñòâîðåíèå êðèñòàëëîâ,

ïîä÷èíÿþùååñÿ êèíåòè÷åñêîìó ìåõàíèçìó, íî äèôôóçèÿ

ôóðàöèëèíà èç ïîëèìåðíûõ êîìïîçèöèé ðàçëè÷íîãî ñî-

ñòàâà. Ñëåäîâàòåëüíî, ìîëåêóëû ôóðàöèëèíà èììîáèëè-

çóþòñÿ âî âñåõ êîìïîçèöèÿõ òîëüêî áëàãîäàðÿ ôèçèêî-õè-

ìè÷åñêèì âçàèìîäåéñòâèÿì è âûñâîáîæäàþòñÿ èç íèõ ïî

ôèçè÷åñêîìó çàêîíó äèôôóçèè.

Íà ðèñ. 9 ïîêàçàíû ðåçóëüòàòû ðàñ÷åòîâ êîýôôèöèåí-

òîâ äèôôóçèè ôóðàöèëèíà. Êàê âèäíî èç ðèñ. 9, êðèâûå

èìåþò ÿðêî âûðàæåííûé ìèíèìóì â îáëàñòè 0,5 – 0,6.

Íàëè÷èå ìèíèìóìà íà êðèâîé ñâîéñòâî — ñîñòàâ ñâèäå-

òåëüñòâóåò î âçàèìîäåéñòâèè êîìïîíåíòîâ çà ñ÷åò îáðà-

çîâàíèÿ âîäîðîäíûõ ñâÿçåé. Â îáëàñòè ìèíèìóìà ïðè ñî-

îòíîøåíèè êîìïîíåíòîâ 1:1 ñåòêà âîäîðîäíûõ ñâÿçåé ìå-

æäó êîìïîíåíòàìè ñòàíîâèòñÿ áîëåå ïëîòíîé è ýòî

ïðåïÿòñòâóåò òðàíñïîðòó ËÂ. Âîçìîæíîå îáúÿñíåíèå

ýòîãî ýôôåêòà çàêëþ÷àåòñÿ â ïðèðîäå âçàèìîäåéñòâèÿ

ïîëèìåðîâ. Êàê ìû óæå îòìå÷àëè ðàíåå, âçàèìîäåéñòâèå

ñëîæíîãî ïîëèýôèðà (ÏÃÁ) è ïîëèàìèäà ìîæåò îñóùåñò-

âëÿòüñÿ â ðåçóëüòàòå îáðàçîâàíèÿ âîäîðîäíûõ ñâÿçåé [15]

ïî ñõåìå:

Îòìåòèì, ÷òî â èñõîäíîì ÏÃÁ íå ìîãóò îáðàçîâûâàòü-

ñÿ âîäîðîäíûå ñâÿçè, ò.ê. åãî ìîëåêóëû íå èìåþò äîíîðîâ

ïðîòîíîâ. Ïîýòîìó âîäîðîäíûå ñâÿçè ôîðìèðóþòñÿ òîëü-

êî äëÿ ïàðû ÏÀ-ÏÃÁ. Â ïðèñóòñòâèè ÏÃÁ ÷àñòîòà êîëå-

áàíèé àìèäíîé ãðóïïû äîëæíà ñìåùàòüñÿ â îáëàñòü áî-

ëåå íèçêèõ ÷àñòîò. Èçìåðåíèÿ ñïåêòðîâ ÷èñòîãî ïîëèàìè-

äà è åãî êîìïîçèöèè ñ ÏÃÁ ïîêàçûâàþò ñìåùåíèå

ìàêñèìóìà ïîëîñû àìèä-2 â îáëàñòü íèçêèõ ÷àñòîò îò

çíà÷åíèÿ 1554 ñì
– 1

äëÿ èñõîäíîãî ÏÀ ê çíà÷åíèþ

1538 ñì
– 1

äëÿ ÏÀ â êîìïîçèöèè ñ ÏÃÁ. Ñìåùåíèå ýòî

ìàêñèìàëüíî ïðè ñîîòíîøåíèè êîìïîíåíòîâ 1:1 è íå çà-

âèñèò îò êîíöåíòðàöèè ôóðàöèëèíà â ìàòðèöå.

Ñîïîñòàâëåíèå êîýôôèöèåíòîâ äèôôóçèè, ðàññ÷èòàí-

íûõ 2 ðàçíûìè ñïîñîáàìè, ïîêàçûâàåò, ÷òî îíè áëèçêè

äðóã äðóãó. Îñîáåííî ýòî ïðîÿâëÿåòñÿ ïðè íèçêîì ñîäåð-

æàíèè ÏÃÁ äëÿ îáåèõ âåòâåé êðèâûõ “äèôôóçèÿ — ñî-

ñòàâ”. Ñ ðîñòîì ñîäåðæàíèÿ ÏÃÁ ðàçëè÷èÿ â äèôôóçèîí-

íûõ ïàðàìåòðàõ, èçìåðåííûõ ïðè óñëîâèè Mt/M�
� 0,5 è

52 Õèìèêî-ôàðìàöåâòè÷åñêèé æóðíàë. Òîì 52, ¹ 1, 2018

–18

–20

–22

–24

–26

0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

Äîëÿ ÏÃÁ â ñìåñè ÏÃÁ-ÏÀ

ln
,
ñ
ì

/ñ
D

2

1

2

3

Ðèñ. 9. Ïîëóëîãàðèôìè÷åñêàÿ çàâèñèìîñòü êîýôôèöèåíòîâ

äèôôóçèè ôóðàöèëèíà îò ñîñòàâà êîìïîçèöèé ÏÀ-ÏÃÁ. Êîí-

öåíòðàöèÿ ôóðàöèëèíà ðàâíà: 0,5 % (3 ), 0,75 % (2 ), 1 % (1 ).

O

O NHC

CH2 OC



ïðè Mt/M�
> 0,5, ñòàíîâèòñÿ áîëåå çàìåòíûì. Îáúÿñíèòü

ýòè ðàñõîæäåíèÿ ìîæíî, åñëè ó÷åñòü, ÷òî, êàê ñâèäåòåëü-

ñòâóþò ìèêðîôîòîãðàôèè (ðèñ. 2, 3), ïîðèñòîñòü ñèñòåìû

âîçðàñòàåò ñ ðîñòîì êîíöåíòðàöèè ÏÃÁ â ñèñòåìå.

Ðèñ. 9 ïîêàçûâàåò íå òîëüêî ýêñòðåìàëüíóþ çàâèñè-

ìîñòü îò ñîñòàâà, íî è çàâèñèìîñòü êîýôôèöèåíòîâ äèô-

ôóçèè îò êîíöåíòðàöèè ôóðàöèëèíà, ïîäîáíî òîìó, êàê

ýòî íàáëþäàëîñü äëÿ ïëåíîê ÏÃÁ [10]. Òàêèì îáðàçîì,

èññëåäîâàíèå õàðàêòåðà äèôôóçèè â ïîëèìåðíûõ êîìïî-

çèöèÿõ ÏÀ-ÏÃÁ ïîçâîëÿåò ðåãóëèðîâàòü ñêîðîñòü äå-

ñîðáöèè (âûñâîáîæäåíèÿ) àíòèñåïòèêà â ïðåäåëàõ 2-äå-

ñÿòè÷íûõ ïîðÿäêîâ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì ïðè ðåãó-

ëèðîâàíèè ñêîðîñòè äåñîðáöèè íèçêîìîëåêóëÿðíîãî

êîìïîíåíòà è, ñëåäîâàòåëüíî, ïðè ñîçäàíèè ìàòðè÷íûõ

ïðîëîíãèðîâàííûõ ñèñòåì äëÿ êîíòðîëèðóåìîãî âûñâî-

áîæäåíèÿ ËÂ.

Òàêèì îáðàçîì, ñ öåëüþ ñîçäàíèÿ íîâîãî êëàññà áèî-

äåãðàäèðóåìûõ ïîëèìåðíûõ êîìïîçèöèé ðàçðàáîòàíû

òåõíîëîãè÷åñêèå ïðèíöèïû ïîëó÷åíèÿ ïëåíîê èç êîìïî-

çèöèé ÏÃÁ è ïîëèàìèäà Ï-54Ñ. Ñ èñïîëüçîâàíèåì ìåòî-

äîâ ÐÑÀ è ÑÝÌ îïðåäåëåíà ìîðôîëîãèÿ ïëåíî÷íûõ ìàò-

ðèö íà îñíîâå ÏÀ-ÏÃÁ è ðàññ÷èòàíû ñðåäíèå ðàçìåðû

ìèêðîïîð. Ïîêàçàíà ïðèíöèïèàëüíàÿ âîçìîæíîñòü èñ-

ïîëüçîâàíèÿ ñìåñåé ÏÀ-ÏÃÁ â êà÷åñòâå ìàòðè÷íûõ ñèñ-

òåì äëèòåëüíîé (áîëåå 1 ìåñ) êîíòðîëèðóåìîé äîñòàâêè

ËÂ (àíòèñåïòèêà ôóðàöèëèíà) ñ ïîñòîÿííîé ñêîðîñòüþ

âûñâîáîæäåíèÿ. Ìåòîäàìè âàêóóìíîé ãðàâèìåòðèè è

ÓÔ-ñïåêòðîñêîïèè óñòàíîâëåíî, ÷òî êèíåòèêà âûñâîáîæ-

äåíèÿ àíòèñåïòèêà èç êîìïîçèöèîííûõ ìàòðèö (äèôôó-

çèÿ) èìååò ñëîæíûé àíîìàëüíûé õàðàêòåð, êîòîðûé ìî-

æåò ÿâëÿòüñÿ ñëåäñòâèåì ãèäðîëèòè÷åñêîé äåñòðóêöèè

ÏÃÁ. Ïðåäñòàâëåíà ìîäåëü ýòîãî ïðîöåññà è èçìåðåíû

êîýôôèöèåíòû äèôôóçèè ËÂ. Íàçíà÷åíèåì òàêèõ ìàòðèö

ìîæåò áûòü, íàïðèìåð, ñîçäàíèå ðàíåâûõ ïîêðûòèé èëè

ïîâÿçîê. Ìåòîäîì ÈÊ-Ôóðüå-ñïåêòðîñêîïèè ïîêàçàíî,

÷òî äèôôóçèîííûé ïðîöåññ â êîìïîçèöèÿõ ÏÀ-ÏÃÁ ðàç-

ëè÷íîãî ñîñòàâà êîíòðîëèðóåòñÿ âçàèìîäåéñòâèåì ïîëè-

ìåðíûõ êîìïîíåíòîâ çà ñ÷åò îáðàçîâàíèÿ âîäîðîäíûõ

ñâÿçåé. Ñôîðìóëèðîâàí êðèòåðèé âçàèìîäåéñòâèÿ, îïðå-

äåëÿåìûé êàê èíòåíñèâíîñòü ñìåùåíèÿ ïîëîñû ïîãëîùå-

íèÿ àìèäíîé ñâÿçè â îáëàñòè (àìèä II: 1554 ñì
– 1

).
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MATRIX-CONTROLLED DRUG RELEASE FROM POLYAMIDE –

POLYHYDROXYBUTYRATE COMPOSITE
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The diffusion transport properties of the composition films of poly(3-hydroxybutyrate) (PHB) and polyamide have been studied. It is established that a factor

responsible for the rate of controlled release of antiseptic from the film is the interplay of PHB diffusion and destruction of PHB. A model of this process has

been developed and the diffusion coefficients of antiseptic have been measured. The principal possibility of using polyamide – polyhydroxybutyrate compo-

sitions as matrix systems for long-term (more than a month) controlled delivery of a model drug (antiseptic furacilin) at a constant, controlled release rate is

demonstrated. The test matrix is suggested for use in wound dressings (bandages).

Keywords: polyhydroxybutyrate; polyamide; polymer composites; films; diffusion; furacilin; controlled release.
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