
140

T.V. Rudenchyk, R.A. Rozhnova, N.A. Galatenko, L.Yu. Nechaeva

ISSN 0321-4095, Voprosy khimii i khimicheskoi tekhnologii, 2018, No. 5, pp. 140-148

© Ò.Â. Ðóäåí÷èê, Ð.À. Ðîæíîâà, Í.À. Ãàëàòåíêî, Ë.Þ. Íå÷àºâà, 2018

ÓÄÊ 678.674:615.375:616-089.843

Ò.Â. Ðóäåí÷èê, Ð.À. Ðîæíîâà, Í.À. Ãàëàòåíêî, Ë.Þ. Íå÷àºâà

ÂÏËÈÂ ÌÎÄÅËÜÍÎÃÎ Á²ÎËÎÃ²×ÍÎÃÎ ÑÅÐÅÄÎÂÈÙÀ ÍÀ ÑÒÐÓÊÒÓÐÓ ÒÀ
ÂËÀÑÒÈÂÎÑÒ² ÊÎÌÏÎÇÈÖ²ÉÍÈÕ ÌÀÒÅÐ²ÀË²Â Ç ËÅÂÀÌ²ÇÎËÎÌ ² ÍÀ

ÄÈÍÀÌ²ÊÓ ÂÈÂ²ËÜÍÅÍÍß Ë²ÊÀÐÑÜÊÎ¯ ÐÅ×ÎÂÈÍÈ

²íñòèòóò õ³ì³¿ âèñîêîìîëåêóëÿðíèõ ñïîëóê ÍÀÍ Óêðà¿íè, ì. Êè¿â

Äîñë³äæåíî âïëèâ ìîäåëüíîãî á³îëîã³÷íîãî ñåðåäîâèùà 199 íà ñòðóêòóðó òà âëàñòè-

âîñò³ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîëîì íà îñíîâ³ îë³ãîîêñèïðîï³ëåíôóìà-

ðàòó, äèìåòàêðèëîâîãî åñòåðó òðèåòèëåíãë³êîëþ òà N-â³í³ëï³ðîë³äîíó çà ð³çíîãî

âì³ñòó â ¿õ ñòðóêòóð³ N-â³í³ëï³ðîë³äîíó (11,51; 20,62; 28,37; 34,14; 42,68 ìàñ.%) ïðè

¿õ ³íêóáàö³¿ ïðîòÿãîì 1, 3 ³ 6 ì³ñÿö³â. Çà ðåçóëüòàòàìè ô³çèêî-ìåõàí³÷íèõ òà

²×-ñïåêòðîñêîï³÷íèõ äîñë³äæåíü ï³ä âïëèâîì á³îëîã³÷íîãî ñåðåäîâèùà 199 â³äáó-

âàºòüñÿ á³îäåãðàäàö³ÿ êîìïîçèò³â, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü çìåíøåííÿ ìîäóëÿ ïðóæíîñò³

ïðè ñòèñíåíí³ (ó 2,9–3,9 ðàçè äëÿ êîïîë³ìåð³â òà ó 4,5–16,9 ðàçè äëÿ êîìïîçèö³é-

íèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîëîì) òà çíèæåííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ñìóãè ïîãëèíàííÿ âàëåí-

òíèõ êîëèâàíü Ñ=Î-ãðóï ëàêòàìíîãî öèêëó N-â³í³ëï³ðîë³äîíó. Á³îäåãðàäàö³ÿ ñóï-

ðîâîäæóºòüñÿ çì³íàìè ïðîñòîðîâîãî ïîëîæåííÿ Ñ–Î-ãðóï ïîâåðõíåâîãî øàðó êîì-

ïîçèò³â, ïåðåðîçïîä³ëîì ñèñòåìè âîäíåâèõ çâ’ÿçê³â, ùî ïîâ’ÿçàíî ç³ ñòðóêòóðóâàí-

íÿì ïîë³ìåðíèõ êîìïîçèö³é â óìîâàõ in vitro òà âèâ³ëüíåííÿì ë³êàðñüêî¿ ðå÷îâèíè

ç ïîë³ìåðíî¿ ìàòðèö³ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â. Ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íèì ìåòîäîì

çä³éñíåí³ äîñë³äæåííÿ äèíàì³êè âèâ³ëüíåííÿ ëåâàì³çîëó, ÿêå ñòàíîâèòü 4,13–6,17%

â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ ââåäåíîãî ïðåïàðàòó çà 14 ä³á åêñïåðèìåíòó. Â ïîäàëüøîìó

êîìïîçèö³éí³ ìàòåð³àëè ç ëåâàì³çîëîì ï³ñëÿ ïîçèòèâíèõ ðåçóëüòàò³â äîêë³í³÷íèõ

âèïðîáóâàíü ìîæóòü áóòè çàïðîïîíîâàí³ äëÿ âèêîðèñòàííÿ ÿê ³ìïëàíòàò³â ê³ñòêî-

âî¿ òêàíèíè ç ïðîëîíãîâàíîþ ä³ºþ ³ìóíîìîäóëÿòîðà òà ïðîÿâîì ó ì³ñö³ ³ìïëàíòàö³¿

ë³êóâàëüíî¿ ä³¿.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: êîìïîçèö³éíèé ìàòåð³àë, îë³ãîîêñèïðîï³ëåíôóìàðàò, ëåâàì³çîë,

á³îäåãðàäàö³ÿ, á³îëîã³÷íå ñåðåäîâèùå 199.

Âñòóï

Êîìïîçèö³éí³ ìàòåð³àëè ñòâîðåí³ íà îñíîâ³
åñòåð³â, çîêðåìà ôóìàðàò³â ó êîìá³íàö³¿ ç ³íøè-
ìè íåíàñè÷åíèìè ìîíîìåðàìè, òàêèìè ÿê
â³í³ëîâ³, º ïåðñïåêòèâíèìè á³îìàòåð³àëàìè. Îñ-
íîâíèìè ïåðåâàãàìè äàíèõ ë³í³éíèõ åñòåð³â º
ïîäâ³éí³ çâ’ÿçêè ôóìàðîâî¿ êèñëîòè çàâäÿêè
ÿêèì â³äáóâàºòüñÿ çøèâàííÿ ïîë³ìåðó ç óòâî-
ðåííÿì êîâàëåíòíî¿ ïîë³ìåðíî¿ ñ³òêè ç âèñîêè-
ìè ô³çèêî-ìåõàí³÷íèìè âëàñòâîñòÿìè ³ ôîðìó-
âàííÿ á³îñóì³ñíèõ ïðîäóêò³â á³îäåãðàäàö³¿ ïðè
ã³äðîë³ç³ åñòåðíèõ çâ’ÿçê³â [1], ùî çóìîâëþº ¿õ
ïîøèðåíå âèêîðèñòàííÿ ïðè âèãîòîâëåíí³
³ìïëàíòàò³â ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè [2–5].

Ïîë³ìåðè òà êîïîë³ìåðè íà îñíîâ³ N-â³í³ë-
ï³ðîë³äîíó (ÂÏ) øèðîêî âèêîðèñòîâóþòü ïðè
ñòâîðåíí³ ïîë³ìåðíèõ ë³êàðñüêèõ ôîðì ïðîëîí-
ãîâàíî¿ ä³¿ çàâäÿêè á³îñóì³ñíîñò³, â³äñóòíîñò³

òîêñè÷íîñò³, âèñîê³é ã³äðîô³ëüíîñò³, ùî ñïðèÿº
âèõîäó ë³êàðñüêèõ ðå÷îâèí ç ïîë³ìåðíî¿ ìàòðèö³,
÷èì ³ çóìîâëåíî ¿õ øèðîêå âèêîðèñòàííÿ [6,7].

Ïîºäíàííÿ ðiçíèõ çà âëàñòèâîñòÿìè êîì-
ïîíåíò³â ïðè ñòâîðåíí³ á³îìàòåð³àë³â äîçâîëÿº
îäåðæóâàòè ïîë³ìåðí³ ìàòåð³àëè ç ïîêðàùåíè-
ìè âëàñòèâîñòÿìè äëÿ ð³çíîãî ìåäè÷íîãî ïðè-
çíà÷åííÿ. Íà îñíîâ³ îë³ãîìåð³â îë³ãîîêñèïðîï³-
ëåíôóìàðàòó (ÎÎÏÔ) ³ äèìåòàêðèëàò òðèåòèëåí-
ãë³êîëþ (ÒÃÌ–3) òà ìîíîìåðó ÂÏ ðîçðîáëåíî
êîìïîçèö³éí³ ìàòåð³àëè, ÿê³ ì³ñòÿòü ó ñâîºìó
ñêëàä³ ³ìóíîìîäóëÿòîð ëåâàì³çîë (ðèñ. 1) [8].
Îñê³ëüêè ëåâàì³çîë º àêòèâàòîðîì êë³òèííîãî
ëàíöþãà ³ìóííî¿ ñèñòåìè ³ ñòèìóëþº òêàíèííó
ðåãåíåðàö³þ ³ äèôåðåíö³àö³þ êë³òèííèõ åëå-
ìåíò³â, ùî áåðóòü ó÷àñòü â îñòåîãåíåç³ ç ïðî-
ÿâîì ó ì³ñö³ ³ìïëàíòàö³¿ ñò³éêî¿ ë³êóâàëüíî¿ ä³¿
[9,10], çàçíà÷åí³ ïîë³ìåðí³ ìàòåð³àëè çàïðîïîíî-
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âàí³ äëÿ ñòâîðåííÿ ³ìïëàíòàò³â ê³ñòêîâî¿ òêàíè-
íè.
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H

Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðíà ôîðìóëà ëåâàì³çîëó

Îäíèì ³ç íåîáõ³äíèõ åòàï³â ïðè ñòâîðåíí³
á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ìàòåð³àë³â, ïðèçíà÷åíèõ äëÿ
âèêîðèñòàííÿ ÿê ³ìïëàíòàò³â º äîñë³äæåííÿ ¿õ
çäàòíîñò³ äî á³îäåãðàäàö³¿ çà óìîâ, íàáëèæåíèõ
äî ñåðåäîâèùà îðãàí³çìó ëþäèíè, îñê³ëüêè çà
óìîâ ³ìïëàíòàö³¿ ïîë³ìåðíîãî ìàòåð³àëó â³äáó-
âàþòüñÿ çì³íè éîãî ñòðóêòóðè, ÿê³ ñóïðîâîäæó-
þòüñÿ çì³íîþ âëàñòèâîñòåé.

Àâòîðàìè [11,12] ïîêàçàíà ìîæëèâ³ñòü ðå-
ãóëþâàííÿ êë³òèííîãî øëÿõó á³îäåãðàäàö³¿ çà
äîïîìîãîþ ââåäåííÿ ó ñêëàä êîìïîçèö³¿ ³ìóíî-
ìîäóëÿòîðà ëåâàì³çîëó, ùî ïðèâîäèòü äî ñòè-
ìóëþâàííÿ ôàãîöèòàðèõ ôóíêö³é ÷èì ³ áóäå
ñïðèÿòè âèâåäåííþ ïðîäóêò³â á³îäåãðàäàö³¿ ç
òêàíèí, ÿê³ îòî÷óþòü ³ìïëàíòàò.

Ïðîòå ³ñíóº íåîáõ³äí³ñòü ó âèâ÷åíí³ íå-
êë³òèííîãî (ã³äðîë³òè÷íîãî) øëÿõó á³îäåãðàäàö³¿
êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîì íà îñíîâ³
ÎÎÏÔ, ÒÃÌ–3 òà ÂÏ, ùî ÿâëÿº ñîáîþ ã³äðîë³ç
ï³ä âïëèâîì òêàíèííèõ ð³äèí ³ ïðîì³æíî¿ ðå÷î-
âèíè ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè
in vitro â êîìá³íàö³¿ ç ðåçóëüòàòàìè äîñë³ä³â íà
åêñïåðèìåíòàëüíèõ òâàðèíàõ äàäóòü çìîãó â ïî-
äàëüøîìó ñïðîãíîçóâàòè «ïîâåä³íêó» äîñë³äæó-
âàíèõ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ïðè ¿õ çàñòîñó-
âàíí³ ÿê ³ìïëàíòàò³â ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè.

Òîìó ìåòîþ ðîáîòè º äîñë³äæåííÿ âïëèâó
ìîäåëüíîãî á³îëîã³÷íîãî ñåðåäîâèùà 199 íà
ñòðóêòóðó òà âëàñòèâîñò³ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³-
àë³â ç ³ìóíîìîäóëÿòîðîì ëåâàì³çîëîì, îäåðæà-
íèõ íà îñíîâ³ ÎÎÏÔ, ÒÃÌ-3 òà ÂÏ çà ð³çíîãî
âì³ñòó ÂÏ.

Åêñïåðèìåíòàëüíà ÷àñòèíà

Ìàòåð³àëè
Áóëè äîñë³äæåí³ çðàçêè êîìïîçèö³éíèõ

ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîëîì, ñèíòåçîâàí³ çà ð³çíîãî
âì³ñòó ÂÏ ó ¿õ ñòðóêòóð³ [8] (òàáë. 1).

ßê ìîäåëüíå ñåðåäîâèùå âèêîðèñòîâóâàëè
á³îëîã³÷íå ñåðåäîâèùå 199 (ÁÑ 199) (BioTestLab,
Óêðà¿íà, ðÍ 7,4–7,7).

Äëÿ äîñë³äæåííÿ äèíàì³êè âèâ³ëüíåííÿ
ëåâàì³çîëó âèêîðèñòàí³: 0,001 Ì âîäíèé ðîç÷èí
áðîìôåíîëîâîãî ñèíüîãî (ÁÔÑ); 0,1 Ì àöåòàò-

íèé áóôåð ðÍ 3,6 (ì³ñòèòü àöåòàò íàòð³þ ³ îöòî-
âó êèñëîòó); õëîðîôîðì (ÌÌ=119,38 ã/ìîëü;
=1,483 ã/ñì3; Òêèï=61,20Ñ; nD=1,4467).

Òàáëèöÿ 1

Ñêëàä êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â

Вміст компонентів, мас.% 

Зразок 
ООПФ ТГМ–3 ВП 

Левамізол (від 

маси композиту) 

1 43,75 43,75 11,51 6,0 

2 39,19 39,19 20,62 6,0 

3 35,32 35,32 28,37 6,0 

4 32,43 32,43 34,14 6,0 

5 28,15 28,15 42,68 6,0 

 
Ìåòîäè äîñë³äæåííÿ
Çðàçêè êîìïîçèö³é ïîì³ùàëè â ñòåðèëüí³

áþêñè ç 25 ìë ÁÑ 199 ³ âèòðèìóâàëè â òåðìî-
ñòàò³ çà òåìïåðàòóðè (37±1)0Ñ ïðîòÿãîì 1, 3 ³ 6
ì³ñÿö³â, ï³ñëÿ ÷îãî âèéìàëè, ïðîìèâàëè äèñòè-
ëüîâàíîþ âîäîþ òà ñóøèëè äî ïîñò³éíî¿ ìàñè çà
òåìïåðàòóðè 700Ñ.

²×-ñïåêòðè ïîãëèíàííÿ íà ä³ëÿíö³ 400–
4000 ñì–1 áóëè çíÿò³ íà ²×-ñïåêòðîìåòð³ ç Ôóð’º
ïåðåòâîðåííÿì “Tensor-37” ìåòîäîì ïîðóøåíîãî
ïîâíîãî âíóòð³øíüîãî â³äîáðàæåííÿ ç âèêîðè-
ñòàííÿì ïðèçìè-òðàïåö³¿ êðèñòàëà àëìàçó (÷èñ-
ëî â³äîáðàæåíü N=1, êóò ïàä³ííÿ =390). Â³äíå-
ñåííÿ ñìóã ïîãëèíàííÿ â³äïîâ³äíî äî äàíèõ [13].

Ô³çèêî-ìåõàí³÷í³ õàðàêòåðèñòèêè, à ñàìå
ìîäóëü ïðóæíîñò³ ïðè ñòèñíåíí³ (Å, ÌÏà) äîñ-
ë³äæóâàëè ìåòîäîì âèïðîáóâàííÿ íà ñòèñíåííÿ
çã³äíî ç ÃÎÑÒ 23206 íà ðîçðèâí³é ìàøèí³ Ð-5 ç³
øâèäê³ñòþ ïåðåì³ùåííÿ çàõâàò³â 10 ìì/õâ. Äà-
íèé ïîêàçíèê îá÷èñëþâàëè çà ôîðìóëàìè:

0hP
E ,

S h


 


  (1)

214
S ,

4


   (2)

äå Ð – íàâàíòàæåííÿ, êÍ; S – ïëîùà ïîïåðå-
÷íîãî ïåðåð³çó, ìì2; h0 – âèñîòà çðàçê³â äî âè-
ïðîáóâàííÿ, ìì; h – äåôîðìàö³ÿ çðàçê³â ïðè
íàâàíòàæåíí³, ìì.

Äîñë³äæåííÿ âèâ³ëüíåííÿ ëåâàì³çîëó ç ïîë³-
ìåðíî¿ ìàòðèö³ çä³éñíþâàëè cïåêòðîôîòîìåò-
ðè÷íèì ìåòîäîì çà åêñòðàêö³éíî-ôîòîìåòðè-
÷íîþ ìåòîäèêîþ [8,14]. Ó ä³ëèëüíó ë³éêó ïî-
ì³ùàëè 1 ìë ðîç÷èíó (äîñë³äæóâàíîãî ðîç÷èíó,
àáî ðîç÷èíó ïîð³âíÿííÿ, àáî ðîç÷èíó ëåâàì³çî-
ëó), 2 ìë àöåòàòíîãî áóôåðó, 3 ìë ðîç÷èíó ÁÔÑ,
6 ìë õëîðîôîðìó. Ë³éêó ñòðóøóâàëè ïðîòÿãîì
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3 õâ. Ï³ñëÿ â³äñòîþâàííÿ ïðîòÿãîì 5 õâ, îðãàí³-
÷íèé øàð ô³ëüòðóâàëè ÷åðåç ïàïåðîâèé ô³ëüòð
ó ïðîá³ðêó ³ç ïðèòåðòîþ ïðîáêîþ. Îäåðæàí³ åê-
ñòðàêòè ôîòîìåòðóþòüñÿ.

Îòðèìàííÿ ðîç÷èí³â ëåâàì³çîëó
Äëÿ ïîáóäîâè êàë³áðóâàëüíîãî ãðàô³êà ãî-

òóâàëè ñåð³þ ðîç÷èí³â ëåâàì³çîëó ð³çíî¿ êîíöåí-
òðàö³¿ (110–4, 210–4, 310–4, 410–4, 510–-4 ìîëü/ë).
Îòðèìàí³ ðîç÷èíè àíàë³çóâàëè çà åêñòðàêö³éíî-
ôîòîìåòðè÷íîþ ìåòîäèêîþ.

Îòðèìàííÿ ðîç÷èí³â ïîð³âíÿííÿ
Êîíòðîëüí³ çðàçêè (çðàçêè êîìïîçèò³â áåç

ëåâàì³çîëó) ïîì³ùàëè â áþêñè ç ïðèòåðòîþ ïðîá-
êîþ, äîäàâàëè ïî 20 ìë äèñòèëüîâàíî¿ âîäè.
Áþêñè âèòðèìóâàëè â òåðìîñòàò³ çà òåìïåðàòó-
ðè 37±10Ñ ïðîòÿãîì 1, 3, 7 òà 14 ä³á. Ç îòðèìà-
íèõ ðîç÷èí³â êîíòðîëüíèõ çðàçê³â â³äáèðàëè
ïðîáè (1 ìë) òà ïðîâîäèëè àíàë³ç çà åêñòðàêö³é-
íî-ôîòîìåòðè÷íîþ ìåòîäèêîþ. Îäåðæàí³ êîí-
òðîëüí³ åêñòðàêòè, âèêîðèñòîâóâàëè ÿê ðîç÷èíè
ïîð³âíÿííÿ ïðè ôîòîìåòðóâàíí³ äîñë³äæóâàíèõ
ðîç÷èí³â.

Îòðèìàííÿ äîñë³äæóâàíèõ ðîç÷èí³â
Äîñë³äæóâàí³ çðàçêè ïîì³ùàëè â áþêñè ç

ïðèòåðòîþ ïðîáêîþ, äîäàâàëè ïî 20 ìë äèñòè-
ëüîâàíî¿ âîäè. Áþêñè âèòðèìóâàëè â òåðìîñòàò³
çà òåìïåðàòóðè 37±10Ñ ïðîòÿãîì 1, 3, 7 òà 14 ä³á.
Ç îòðèìàíèõ ðîç÷èí³â â³äáèðàëè ïðîáè (1 ìë) òà
ïðîâîäèëè àíàë³ç çà åêñòðàêö³éíî-ôîòîìåòðè÷-
íîþ ìåòîäèêîþ.

Ñïåêòð ïîãëèíàííÿ åê-ñòðàêòó âèçíà÷àëè íà
ïðèëàä³ «SPECORD M-40» ïðè 430–432 íì ó
êþâåò³ ç òîâùèíîþ øàðó 1 ñì â³äíîñíî ðîç÷èíó
ïîð³âíÿííÿ, îäåðæàíîãî ïðè åêñòðàêö³¿ ç êîíò-
ðîëüíîãî ðîç÷èíó, ùî íå ì³ñòèòü ëåâàì³çîë.
Ê³ëüê³ñòü ëåâàì³çîëó, ùî âèéøîâ ó ðîç÷èí ç
ïîë³ìåðíèõ çðàçê³â (Ë, %), îá÷èñëþâàëè çà ôîð-
ìóëàìè:

0

m
Л (%) 100%,

m
    (3)

C M V
m ,

1000

 
   (4)

äå Ë (%) – ê³ëüê³ñòü ëåâàì³çîëó, ùî âèéøîâ ó
ðîç÷èí ç ïîë³ìåðíèõ çðàçê³â, %; m (ã) – ê³ëüê³ñòü
ëåâàì³çîëó, ùî âèéøîâ ³ç ïîë³ìåðó çà äàíèé
ïåð³îä ÷àñó, ã; m0 – ìàñà ââåäåíîãî â ïîë³ìåð
ëåâàì³çîëó, ã; Ñ – êîíöåíòðàö³ÿ ëåâàì³çîëó â
äîñë³äæóâàíîìó ðîç÷èí³, çíàéäåíà çà êàë³áðó-
âàëüíèì ãðàô³êîì, ìîëü/ë; Ì – ìîëåêóëÿðíà

ìàñà ëåâàì³çîëó (Ì=241); V – îá’ºì ðîç÷èíó, â
ÿêîìó çä³éñíþâàëè âèìèâàííÿ, ìë.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

Çäàòí³ñòü äî á³îäåãðàäàö³¿ çøèòèõ ñèñòåì
âèâ÷àëè çà çì³íîþ ¿õ ñòðóêòóðè òà ô³çèêî-ìåõà-
í³÷íèõ âëàñòèâîñòåé (ìîäóëü ïðóæíîñò³ ïðè
ñòèñíåíí³) ï³ä âïëèâîì ÁÑ 199 ïðîòÿãîì 1, 3 òà
6 ì³ñÿö³â ³íêóáàö³¿.

Çíÿò³ â ÷àñòîòíîìó ³íòåðâàë³ 4000–600 ñì–1

²×-ñïåêòðè êîìïîçèò³â ç ëåâàì³çîëîì, ùî ì³ñòÿòü
ó ñâî¿é ñòðóêòóð³ 42,68 (ðèñ. 2), 28,37 (ðèñ. 3) òà
11,51 ìàñ.% ÂÏ (ðèñ. 4) äî (êîíòðîëü) òà ï³ñëÿ
³íêóáàö³¿ ¿õ ó ìîäåëüíîìó ñåðåäîâèù³ ïðîòÿãîì
1, 3 ³ 6 ì³ñÿö³â. Ïîð³âíþþ÷è íàâåäåí³ ñïåêòðè,
ñïîñòåð³ãàëè íàñòóïí³ çì³íè.

Ðèñ. 2. ²×-ñïåêòðè êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç

ëåâàì³çîëîì, ùî ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ 42,68 ìàñ.% ÂÏ äî

òà ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ 199: 1 – ÂÏ; 2 – êîíòðîëü;

3 – 1 ì³ñÿöü; 4 – 3 ì³ñÿö³; 5 – 6 ì³ñÿö³â

Ðèñ. 3. ²×-ñïåêòðè êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç

ëåâàì³çîëîì, ùî ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ 11,51 ìàñ.% ÂÏ äî

òà ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ 199: 1 – êîíòðîëü; 2 – 1 ì³ñÿöü;

3 – 3 ì³ñÿö³; 4 – 6 ì³ñÿö³â

Ó ÷àñòîòíîìó ³íòåðâàë³ ñïåêòð³â 3700–
3100 ñì–1 âàëåíòí³ () êîëèâàííÿ ÎÍ-ãðóï íà
²×-ñïåêòðàõ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³-
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çîëîì, ùî ì³ñòÿòü ó ñâî¿é ñòðóêòóð³ 42,68 ìàñ.%
ÂÏ ïðîÿâëÿþòüñÿ øèðîêîþ ñìóãîþ ç ìàêñèìó-
ìîì 3425 ñì–1 (ðèñ. 2). Ç³ çá³ëüøåííÿì òåðì³íó
³íêóáàö³¿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ðîçøèðåííÿ ö³º¿ ñìó-
ãè ÿê ó âèñîêî÷àñòîòíèé, òàê ³ ó íèçüêî÷àñòîò-
íèé ä³àïàçîí ñïåêòðà, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ïîÿâó
á³ëüøî¿ íåîäíîð³äíîñò³ â ñòðóêòóð³ êîïîë³ìåð³â
ï³ä âïëèâîì ÁÑ 199.

Ðèñ. 4. ²×-ñïåêòðè êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç

ëåâàì³çîëîì, ùî ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ 28,37 ìàñ.% ÂÏ äî

òà ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ 199: 1 – êîíòðîëü; 2 – 1 ì³ñÿöü;

3 – 3 ì³ñÿö³; 4 – 6 ì³ñÿö³â

Âàëåíòí³ êîëèâàííÿ ÎÍ-ãðóï íà ²×-ñïåêò-
ðàõ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîëîì, ùî
ì³ñòÿòü ó ñâî¿é ñòðóêòóð³ 11,51 ìàñ.% ÂÏ (ðèñ. 3)
ïðîÿâëÿþòüñÿ øèðîêîþ ñìóãîþ ç äâîìà ìàêñè-
ìóìàìè 3506 ³ 3439 ñì–1. Ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ
199 ³íòåíñèâí³ñòü ñìóãè ïîãëèíàííÿ 3506 ñì–1

çðîñòàº, òîáòî ñïîñòåð³ãàºòüñÿ çá³ëüøåííÿ
ê³ëüêîñò³ ÎÍ-ãðóï ìåíø çâ’ÿçàíèìè âîäíåâèìè
çâ’ÿçêàìè.

Äëÿ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çî-
ëîì, ùî ì³ñòÿòü ó ñâî¿é ñòðóêòóð³ 28,37 ìàñ.%
ÂÏ  êîëèâàííÿ ÎÍ ïðîÿâëÿþòüñÿ øèðîêîþ
ñìóãîþ ç ìàêñèìóìîì 3423 ñì–1, ÿêà çâóæóºòüñÿ
ÿê ó âèñîêî÷àñòîòíîìó òàê ³ ó íèçüêî÷àñòîòíî-
ìó ³íòåðâàë³ ñïåêòðà (ðèñ. 4).

Â ³íòåðâàë³ ñïåêòðà 2700–2400 ñì–1 ñïîñòå-
ð³ãàºòüñÿ ï³äíÿòòÿ ôîíó ç ï³äâèùåííÿì ³íòåí-
ñèâíîñò³ ñìóãè ïîãëèíàííÿ ç ïðèáëèçíèì ìàê-
ñèìóìîì 2590 ñì–1 (äëÿ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³-
àë³â ç ëåâàì³çîëîì, ùî ì³ñòÿòü ó ñâî¿é ñòðóêòóð³
42,68 ìàñ.% ÂÏ) (ðèñ. 2) òà 2597 ñì–1 (äëÿ êîì-
ïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîëîì, ùî ì³ñòÿòü
ó ñâî¿é ñòðóêòóð³ 11,51 ìàñ.% ÂÏ) (ðèñ. 3), ùî
ãîâîðèòü ïðî ïîÿâó íîâèõ ÎÍ-ãðóï ñèëüíî çâ’ÿ-
çàíèõ âîäíåâèìè çâ’ÿçêàìè, ÿê³ â³äïîâ³äàþòü ÎÍ

ãðóïàì êèñëîòè (ÑÎÎÍ), ùî éìîâ³ðíî, ïîâ’ÿ-
çàíî ç àäñîðáö³ºþ àì³íîêèñëîò (ùî º êîìïîíåí-
òàìè ÁÑ 199) íà ïîâåðõí³ ïîë³ìåðó.

Íà ñïåêòðàõ ÂÏ  êîëèâàííÿ Ñ=Î ãðóïè
ïðîÿâëÿþòüñÿ ñìóãîþ 1705 ñì–1 (ðèñ. 5, êðèâà 1),
à íà ñïåêòðàõ âñ³õ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â öÿ
ñìóãà ïîãëèíàííÿ çì³ùóºòüñÿ â ä³àïàçîí ìåí-
øèõ ÷àñòîò 1679 ñì–1 (ðèñ. 5, êðèâà 2, ðèñ. 6,
êðèâà 1, ðèñ. 7, êðèâà 1), ùî ïîâ’ÿçàíî ç ïåðå-
ðîçïîä³ëîì åëåêòðîííî¿ ãóñòèíè â ìîëåêóë³ ÂÏ
ó ðåçóëüòàò³ ðîçêðèòòÿ ïîäâ³éíèõ çâ’ÿçê³â
â³í³ëüíî¿ ãðóïè ï³ä ÷àñ õ³ì³÷íî¿ âçàºìîä³¿, ÿêà
â³äáóâàºòüñÿ ïðè òåðìîîòâåðäíåíí³ êîìïîçè-
ö³éíèõ ìàòåð³àë³â.

Ðèñ. 5. Ôðàãìåíòè ²×-ñïåêòð³â êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç

ëåâàì³çîëîì, ùî ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ 42,68 ìàñ.% ÂÏ äî òà

ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ 199 ó ä³àïàçîí³ ÷àñòîò 1000–1800 ñì–1:

1 – ÂÏ; 2 – êîíòðîëü; 3 – 1 ì³ñÿöü; 4 – 3 ì³ñÿö³;

5 – 6 ì³ñÿö³â

Ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ ó ÁÑ 199 â³äáóâàºòüñÿ çìåí-
øåííÿ ³íòåíñèâíîñò³ òà çì³íà ïîëîæåííÿ ñìóãè
ïîãëèíàííÿ âàëåíòíèõ êîëèâàíü Ñ=Î ãðóïè ëàê-
òàìíîãî öèêëó ÂÏ 1679 ñì–1, à òàêîæ ïîÿâà ìàê-
ñèìóìó ïðè 1667 ñì–1 íà ²×-ñïåêòðàõ êîìïîçèò³â,
ùî ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ 42,68 ìàñ.% ÂÏ (ðèñ. 5,
êðèâà 3, 4, 5) òà ìàêñèìóìó ïðè 1657 ñì–1 íà
ñïåêòðàõ êîìïîçèò³â, ùî ì³ñòÿòü 11,51 ìàñ.% ÂÏ
(ðèñ. 6, êðèâà 3, 4, 5). ²ç çá³ëüøåííÿì òåðì³íó
³íêóáàö³¿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ çì³ùåííÿ ìàêñèìóìó
1679 ñì–1 ó á³ê á³ëüøèõ ÷àñòîò äëÿ âñ³õ äîñë³-
äæóâàíèõ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â: 1682 ñì–1

äëÿ êîìïîçèò³â, ùî ì³ñòÿòü 42,68 ³ 28,37 ìàñ.%
ÂÏ (ðèñ. 5, ðèñ. 7) òà 1686 ñì–1 äëÿ êîìïîçèò³â,
ùî ì³ñòÿòü 11,51 ìàñ.% ÂÏ (ðèñ. 6), ùî ïîâ’ÿçà-
íî ç ïîÿâîþ äðóãîãî òèïó çâ’ÿçêó Ñ=Î ãðóï ó
ñòðóêòóð³ êîìïîçèò³â.
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Ðèñ. 6. Ôðàãìåíòè ²×-ñïåêòð³â êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç

ëåâàì³çîëîì, ùî ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ 11,51 ìàñ.% ÂÏ äî òà

ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ 199 ó ä³àïàçîí³ 1000–1800 ñì–1:

1 – êîíòðîëü; 2 – 1 ì³ñÿöü; 3 – 3 ì³ñÿö³; 4 – 6 ì³ñÿö³â

Ðèñ. 7. Ôðàãìåíòè ²×-ñïåêòð³â êîïîë³ìåð³â, ùî ì³ñòÿòü ó

ñòðóêòóð³ 28,37 ìàñ.% ÂÏ äî òà ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ 199 ó

ä³àïàçîí³ 1000–1800 ñì–1: 1 – êîíòðîëü; 2 – 1 ì³ñÿöü;

3 – 3 ì³ñÿö³; 4 – 6 ì³ñÿö³â

Ó ÷àñòîòíîìó ³íòåðâàë³ ñïåêòð³â 1200–
1300 ñì–1  êîëèâàííÿ Ñ–Î çâ’ÿçê³â åñòåðíî¿
ãðóïè äëÿ âñ³õ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ïðîÿâ-
ëÿþòüñÿ òðüîìà ñìóãàìè ç ìàêñèìóìàìè 1290,
1271 ³ 1250 ñì–1. Ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ ó ìîäåëüíîìó
ñåðåäîâèù³ â³äáóâàºòüñÿ ïåðåðîçïîä³ë ³íòåíñèâ-
íîñòåé öèõ ñìóã ïîãëèíàííÿ: â êîíòðîëüíîìó
çðàçêó (ðèñ. 5, êðèâà 2, ðèñ. 6, êðèâà 1, ðèñ. 7,
êðèâà 1) ³íòåíñèâí³ñòü ñìóãè ïîãëèíàííÿ
1250 ñì–1 äóæå ìàëà, à ó çðàçêàõ ³íêóáîâàíèõ ó
ÁÑ 199 (ðèñ. 5, êðèâ³ 3, 4, 5, ðèñ. 6 òà ðèñ. 7,
êðèâ³ 2, 3, 4) ³íòåíñèâí³ñòü ö³º¿ ñìóãè çðîñòàº
ïðîïîðö³îíàëüíî òåðì³íó ïåðåáóâàííÿ, òîä³ ÿê
³íòåíñèâí³ñòü ñìóãè 1290 ñì–1 – çìåíøóºòüñÿ.
Îñê³ëüêè Ñ–Î çâ’ÿçêè º ñêåëåòíèìè êîëèâàí-
íÿìè ëàíöþãà ìàêðîìîëåêóë, ìîæíà çðîáèòè

âèñíîâîê, ùî ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ 199 â³äáóâà-
þòüñÿ ïðîñòîðîâ³ çì³íè ïîëîæåííÿ Ñ–Î-ãðóï
ñêåëåòíèõ êîëèâàíü ëàíöþãà â³äíîñíî îäíà îäíî¿
â ìîëåêóëàõ ïîâåðõíåâîãî øàðó êîïîë³ìåð³â (òàê
ÿê ²×-ñïåêòðè çíÿò³ ç ïîâåðõí³ ïîë³ìåðíèõ ìà-
òåð³àë³â).

Ìåòîäîì ²×-ñïåêòðîñêîï³¿ áóëî äîñë³äæå-
íî âèâ³ëüíåííÿ ë³êàðñüêî¿ ðå÷îâèíè ëåâàì³çîëó
ç ïîë³ìåðíî¿ ìàòðèö³ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â.

Ïðè ïîð³âíÿíí³ ²×-ñïåêòð³â êîìïîçèò³â, ùî
ì³ñòÿòü ó ñâîºìó ñêëàä³ ëåâàì³çîë (6%) äî òà ï³ñëÿ
³íêóáàö³¿ ó ÁÑ 199, âñòàíîâëåíî, ùî ñìóãè ïî-
ãëèíàííÿ ëåâàì³çîëó ïðè 1594, 1580 òà 1534 ñì–1

(ðèñ. 8, êðèâà 1) íà ñïåêòð³ êîìïîçèò³â äî ³íêó-
áàö³¿ â ìîäåëüíîìó ñåðåäîâèù³ (ðèñ. 8, êðèâà 2)
ìàþòü íèçüêó ³íòåíñèâí³ñòü (÷åðåç íåâåëèêèé
âì³ñò ³ìóíîìîäóëÿòîðà ó ñêëàä³ ïîë³ìåðíèõ ìà-
òåð³àë³â), òîä³ ÿê ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ 199 ñïîñ-
òåð³ãàºòüñÿ çíèæåííÿ ³íòåíñèâíîñò³ òà çíèêíåííÿ
öèõ ñìóã ïîãëèíàííÿ ç³ çá³ëüøåííÿì òåðì³íó
³íêóáàö³¿ çðàçê³â ó ÁÑ 199 (ðèñ. 8, êðèâ³ 3–5).

Ðèñ. 8. Ôðàãìåíòè ²×-ñïåêòð³â ëåâàì³çîëó òà êîìïîçèö³é-

íèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîëîì äî òà ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ â ÁÑ

199 ó ä³àïàçîí³ ÷àñòîò 1700–1450 ñì–1: 1 – ëåâàì³çîë;

2 – êîíòðîëü; 3 – 1 ì³ñÿöü; 4 – 3 ì³ñÿö³; 5 – 6 ì³ñÿö³â

Îòæå, çà ðåçóëüòàòàìè ²×-ñïåêòðîñêîï³÷íèõ
äîñë³äæåíü âñòàíîâëåíî, ùî çì³íè, ÿê³ ñïîñòåð³-
ãàëè íà ñïåêòðàõ êîìïîçèò³â ð³çíîãî ñêëàäó ï³ñëÿ
³íêóáàö³¿ ó ÁÑ 199 àíàëîã³÷í³ ³ ïîâ’ÿçàí³ ç³ çì³íà-
ìè ïðîñòîðîâîãî ïîëîæåííÿ Ñ–Î-ãðóï â³äíîñ-
íî îäíà îäíî¿ â ìàêðîìîëåêóëàõ àáî çì³íàìè
â³äñòàí³ ì³æ ìàêðîìîëåêóëàìè ïîâåðõíåâîãî
øàðó êîïîë³ìåð³â ó ïðîöåñ³ íàáóõàííÿ, ÿêå â
äàíîìó âèïàäêó º íåîáîðîòíèì ïðîöåñîì i
âíàñë³äîê âèâ³ëüíåííÿ ë³êàðñüêî¿ ðå÷îâèíè ç
ïîë³ìåðíî¿ ìàòðèö³, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü çíèæåííÿ
³íòåíñèâíîñòåé ñìóã ïîãëèíàííÿ ëåâàì³çîëó.



145

The effects of the model biological medium on the structure and properties of composite materials with
levamisole and the dynamics of the release of a drug substance

ISSN 0321-4095, Voprosy khimii i khimicheskoi tekhnologii, 2018, No. 5, pp. 140-148

Êð³ì òîãî, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ çíèæåííÿ ³íòåíñèâ-
íîñò³ ñìóãè ïîãëèíàííÿ âàëåíòíèõ êîëèâàíü
Ñ=Î ãðóïè ëàêòàìíîãî öèêëó ÂÏ, ùî ñâ³ä÷èòü
ïðî ïðîöåñè á³îäåãðàäàö³¿ äîñë³äæóâàíèõ ìàòå-
ð³àë³â ï³ä âïëèâîì ìîäåëüíîãî á³îëîã³÷íîãî ñå-
ðåäîâèùà.

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ²×-ñïåêòðîñêîï³¿ íå º
ê³ëüê³ñíèì äîêàçîì âèâ³ëüíåííÿ ëåâàì³çîëó ç
ïîë³ìåðíî¿ ìàòðèö³ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â,
òîìó çä³éñíåí³ äîñë³äæåííÿ éîãî âèâ³ëüíåííÿ
åêñòðàêö³éíî-ôîòîìåòðè÷íîþ ìåòîäèêîþ [8].

Îñê³ëüêè â³äîìî, ùî êîïîë³ìåðè íà îñíîâ³
ÂÏ çàâäÿêè âèñîê³é ã³äðîô³ëüíîñò³ ñïðèÿþòü
âèõîäó ë³êàðñüêî¿ ðå÷îâèíè ç ïîë³ìåðíî¿ ìàò-
ðèö³, áóëî äîö³ëüíî äîñë³äèòè âïëèâ ïðèñóòíîñò³
ÂÏ ó ñòðóêòóð³ äîñë³äæóâàíèõ êîìïîçèö³éíèõ
ìàòåð³àë³â íà äèíàì³êó âèâ³ëüíåííÿ ëåâàì³çîëó.
Òîìó ïðîâåäåíî äîñë³äæåííÿ äèíàì³êè éîãî âè-
â³ëüíåííÿ ç êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â, ÿê³ íå
ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ ÂÏ, òà âñòàíîâëåíî, ùî äëÿ
äàíèõ çðàçê³â âèõ³ä ëåâàì³çîëó ì³í³ìàëüíèé ³
ñêëàäàº 2,98% â³ä ââåäåíî¿ ê³ëüêîñò³ (ðèñ. 9, êðè-
âà 1). Öå ï³äòâåðäæóº òå, ùî ïðèñóòí³ñòü ÂÏ ó
ñòðóêòóð³ ïîë³ìåðíî¿ ìàòðèö³ ñïðèÿº âèâ³ëüíåí-
íþ ë³êàðñüêî¿ ðå÷îâèíè.

Ðèñ. 9. Äèíàì³êà âèâ³ëüíåííÿ ëåâàì³çîëó ç³ çðàçê³â, ùî

ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ ð³çíó ê³ëüê³ñòü ÂÏ, ìàñ.%: 1 – 0;

2 – 11,51; 3 – 20,62; 4 – 28,37; 5 – 34,14; 6 – 42,68

Çã³äíî ç îòðèìàíèìè ðåçóëüòàòàìè, âèâ³ëü-

íåííÿ ëåâàì³çîëó ç êîìïîçèò³â, ÿê³ ì³ñòÿòü ó
ñòðóêòóð³ ÂÏ, ó â³äáóâàºòüñÿ ó ìåæàõ â³ä 4,13 äî
6,17% â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ ââåäåíîãî ïðåïà-
ðàòó çà 14 ä³á åêñïåðèìåíòó. Äëÿ çðàçê³â êîìïî-
çèö³éíèõ ìàòåð³àë³â, ÿê³ ì³ñòÿòü ó ñâî¿é ñòðóê-
òóð³ 28,37 ìàñ.% ÂÏ, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ìàêñèìàëü-
íå âèâ³ëüíåííÿ ë³êàðñüêîãî ïðåïàðàòó, ùî ñòà-
íîâèòü 6,17% çà 14 ä³á âèìèâàííÿ. Ãðàô³÷íî äè-
íàì³êà âèâ³ëüíåííÿ ëåâàì³çîëó íàäàíà íà ðèñ. 9.

Íà ïåðø³é ôàç³ ðåãåíåðàö³¿ ê³ñòêîâî¿ òêà-
íèíè (3 äîáè), ÿêà õàðàêòåðèçóºòüñÿ çàïàëåí-
íÿì, â³äáóâàºòüñÿ âèâ³ëüíåííÿ ëåâàì³çîëó ó
á³ëüø³é ê³ëüêîñò³ (129-194 ìêã/ìë äëÿ êîìïî-
çèò³â ³ç ð³çíèì âì³ñòîì ÂÏ ó ñòðóêòóð³, çîêðåìà
194 ìêã/ìë äëÿ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â, ùî
ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ 28,37 ìàñ.% ÂÏ), ùî âàæëè-
âî äëÿ ïðîô³ëàêòèêè óñêëàäíåíü ãí³éíî-çàïàëü-
íîãî õàðàêòåðó òà âïëèâó íà îñòåîãåíåç â öåé
ïåð³îä [15].

Ïðîòÿãîì íàñòóïíèõ òðüîõ ä³á, êîëè â³äáó-
âàºòüñÿ óòâîðåííÿ ³ äèôåðåíö³þâàííÿ òêàíèí-
íèõ ñòðóêòóð, ê³ëüê³ñòü âèâ³ëüíåíîãî ëåâàì³çîëó
çìåíøóºòüñÿ ³ ñòàíîâèòü 6–15 ìêã/ìë äëÿ êîì-
ïîçèò³â ³ç ð³çíèì âì³ñòîì ÂÏ ó ñòðóêòóð³ (çîê-
ðåìà 15 ìêã/ìë äëÿ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â,
ùî ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ 28,37 ìàñ.% ÂÏ). Äàë³
òðèâàº ïðîëîíãîâàíå âèâ³ëüíåííÿ ë³êàðñüêî¿
ðå÷îâèíè.

Ó êë³í³ö³ ëåâàì³çîë, çàçâè÷àé, çàñòîñîâóþòü
âñåðåäèíó â ïîð³âíÿíî íåâåëèêèõ äîçàõ, ïðè ÿêèõ
éîãî êîíöåíòðàö³ÿ â òêàíèíàõ íå ïåðåâèùóº
1 ìêã/ìë. Îäíàê äàí³ åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³-
äæåíü ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî íåð³äêî åôåêòèâíà
³ìóíîìîäóëÿö³ÿ ìîæå áóòè çä³éñíåíà ò³ëüêè ïðè
çàñòîñóâàíí³ éîãî çíà÷íî âèùèõ êîíöåíòðàö³é.
Çîêðåìà, ôàãîöèòàðíó àêòèâí³ñòü ìîíîíóêëåàð-
íèõ ôàãîöèò³â ëþäèíè in vitro ëåâàì³çîë ìàêñè-
ìàëüíî ñòèìóëþº â êîíöåíòðàö³¿ 15 ìêã/ìë [12].

Âðàõîâóþ÷è îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè, êîìïî-
çèö³éí³ ìàòåð³àëè ÿê³ ì³ñòÿòü ó ñòðóêòóð³ 28,37
ìàñ.% ÂÏ º á³ëüø îïòèìàëüíèìè ç òî÷êè çîðó
âèâ³ëüíåííÿ ë³êàðñüêîãî ïðåïàðàòó.

Çã³äíî ç ðåçóëüòàòàìè äîñë³äæåíü, ê³ëüê³ñòü
âèâ³ëüíåíîãî ëåâàì³çîëó íå çàëåæèòü â³ä ê³ëüêîñò³
ÂÏ ó ñòðóêòóð³ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â, ùî,

Òàáëèöÿ 2

Çì³íà ìîäóëÿ ïðóæíîñò³ êîìïîçèò³â ð³çíîãî ñêëàäó ï³ä âïëèâîì ÁÑ 199

Е, МПа 
Зразок 

Вміст левамізолу, 
% контроль 1 місяць 3 місяці 6 місяців 

ООПФ+ТГМ-3+ВП(28,37) – 13,9 9,5 7,8 3,6 

ООПФ+ТГМ-3+ВП(42,68) – 7,4 6,5 1,3 2,6 

ООПФ+ТГМ-3+ВП(28,37) 6,00 5,9 2,5 4,1 1,3 

ООПФ+ТГМ-3+ВП(42,68) 6,00 20,3 12,7 2,7 1,2 
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éìîâ³ðíî, ïîâ’ÿçàíî ³ç õàðàêòåðîì ðîçïîä³ëåí-
íÿ ëàíîê â ìàêðîìîëåêóëàõ. Àäæå â³äîìî, ùî
âëàñòèâîñò³ êîïîë³ìåð³â çàëåæàòü íå ò³ëüêè â³ä
ñêëàäó, à é â³ä õàðàêòåðó ðîçïîä³ëåííÿ ëàíîê â
ìàêðîìîëåêóëàõ òà â³ä êîìïîçèö³éíî¿ îäíî-
ð³äíîñò³ [16]. Òàê, ïðè îäíàêîâîìó ñêëàä³ êîïî-
ë³ìåðó, éîãî âëàñòèâîñò³ ìîæóòü çì³íþâàòèñÿ
çàëåæíî â³ä õàðàêòåðó ðîçïîä³ëåííÿ ëàíîê â ìàê-
ðîëàíöþç³ êîïîë³ìåðó.

Çà ðåçóëüòàòàìè äîñë³äæåíü ô³çèêî-ìåõà-
í³÷íèõ âëàñòèâîñòåé ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ ó ÁÑ 199
êîïîë³ìåð³â ³ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â íà ¿õ
îñíîâ³, ùî ì³ñòÿòü ó ñâîºìó ñêëàä³ ëåâàì³çîë ñïî-
ñòåð³ãàºòüñÿ çíèæåííÿ çíà÷åííÿ ìîäóëÿ ïðóæ-
íîñò³ ïðè ñòèñíåíí³ (Å, ÌÏà) óæå ÷åðåç 1 ì³ñÿöü
³íêóáàö³¿ (òàáë. 2).

Ï³ñëÿ 3 ì³ñÿö³â ³íêóáàö³¿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ
äåÿêå ï³äâèùåííÿ ô³çèêî-ìåõàí³÷íèõ ïîêàçíèê³â
îòðèìàíèõ ïîë³ìåðíèõ ìàòåð³àë³â ïîð³âíÿíî ç 1
ì³ñÿöåì ³íêóáàö³¿ ó ÁÑ 199 ç íàñòóïíèì ¿õ çìåí-
øåííÿì ï³ñëÿ 6 ì³ñÿö³â ³íêóáàö³¿.

Çíà÷åííÿ ìîäóëÿ ïðóæíîñò³ ïðè ñòèñíåíí³
ï³ñëÿ 6 ì³ñÿö³â ³íêóáàö³¿ äëÿ êîïîë³ìåð³â çìåí-
øóþòüñÿ ó 2,9–3,9 ðàç³â òîä³ ÿê äëÿ êîìïîçèö³é-
íèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîëîì ó 4,5–16,9 ðàç³â.
Á³ëüø ³íòåíñèâí³øèé ïåðåá³ã á³îäåãðàäàö³¿ êîì-
ïîçèò³â ³ç ëåâàì³çîëîì (ïîð³âíÿíî ç êîïîë³ìå-
ðàìè) ïîâ’ÿçàíèé ³ç âèâ³ëüíåííÿì ë³êàðñüêî¿
ðå÷îâèíè ç ïîë³ìåðíî¿ ìàòðèö³, âíàñë³äîê íàáó-
õàííÿ îñòàííüî¿ ó ÁÑ 199, ùî ïðèâîäèòü äî
á³ëüøîãî ðîçðèõëåííÿ êîìïîçèö³éíîãî ìàòåð³-
àëó, çá³ëüøåííÿ éîãî äåôåêòíîñò³. Çàçíà÷åí³ ôàê-
òîðè (ï³äâèùåíà çäàòí³ñòü äî á³îäåãðàäàö³¿ òà
âèâ³ëüíåííÿ ëåâàì³çîëó) áóäóòü ñïðèÿòè çàì³-
ùåííþ ³ìïëàíòàòà ðåãåíåðîâàíîþ ê³ñòêîâîþ
òêàíèíîþ ç îäíî÷àñíîþ ïðîëîíãîâàíîþ ì³ñöå-
âîþ ä³ºþ ëåâàì³çîëó.

Òàêèì ÷èíîì, çìåíøåííÿ ìîäóëÿ ïðóæíîñò³
ïðè ñòèñíåíí³ çà ðåçóëüòàòàìè ô³çèêî-ìåõàí³-
÷íèõ äîñë³äæåíü ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî, ï³ä âïëè-
âîì ÁÑ 199 â³äáóâàþòüñÿ ïðîöåñè á³îäåãðàäàö³¿
êîïîë³ìåð³â íà îñíîâ³ ÎÎÎÏ, ÒÃÌ–3 òà ÂÏ òà
êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîëîì îäåð-
æàíèõ íà ¿õ îñíîâ³, ùî â óìîâàõ ³ìïëàíòàö³¿ äàñòü
çìîãó óíèêíóòè ïîâòîðíîãî îïåðàòèâíîãî âòðó-
÷àííÿ äëÿ ¿õ âèäàëåííÿ.

Âðàõîâóþ÷è îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè, êîìïî-
çèö³éí³ ìàòåð³àëè ç ëåâàì³çîëîì, ùî ì³ñòÿòü ó
ñâî¿é ñòðóêòóð³ ÂÏ ï³ñëÿ ïîçèòèâíèõ ðåçóëüòàò³â
äîêë³í³÷íèõ âèïðîáóâàíü ìîæóòü áóòè çàïðîïî-
íîâàí³ äëÿ âèêîðèñòàííÿ ÿê ³ìïëàíòàò³â ê³ñòêî-
âî¿ òêàíèíè ç ïðîëîíãîâàíîþ ä³ºþ ³ìóíîìîäó-
ëÿòîðà òà ïðîÿâîì ó ì³ñö³ ³ìïëàíòàö³¿ ñò³éêî¿
ë³êóâàëüíî¿ ä³¿.

Âèñíîâêè

Çä³éñíåí³ äîñë³äæåííÿ äîçâîëèëè âñòàíî-
âèòè, ùî ïðè ³íêóáàö³¿ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³-
àë³â ç ëåâàì³çîëîì ó ìîäåëüíîìó á³îëîã³÷íîìó
ñåðåäîâèù³ 199 ïðîòÿãîì 1, 3 ³ 6 ì³ñÿö³â â³äáó-
âàºòüñÿ á³îäåãðàäàö³ÿ, ÿêà ñóïðîâîäæóþòüñÿ
çì³íîþ ¿õ ô³çèêî-ìåõàí³÷íèõ âëàñòèâîñòåé ³
ñòðóêòóðè. Çà ðåçóëüòàòàìè ô³çèêî-ìåõàí³÷íèõ
äîñë³äæåíü ï³ä âïëèâîì ÁÑ 199 ñïîñòåð³ãàºòüñÿ
çìåíøåííÿ ìîäóëÿ ïðóæíîñò³ ïðè ñòèñíåíí³
êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³àë³â: ó 2,9–3,9 ðàç³â äëÿ
êîïîë³ìåð³â òà ó 4,5–16,9 ðàç³â äëÿ êîìïîçèö³é-
íèõ ìàòåð³àë³â ç ëåâàì³çîëîì. Çà äàíèìè ²×-ñïåê-
òðîñêîï³¿ ï³ä ä³ºþ ìîäåëüíîãî á³îëîã³÷íîãî ñå-
ðåäîâèùà â³äáóâàþòüñÿ á³îäåãðàäàö³ÿ, ÿêà ñóï-
ðîâîäæóºòüñÿ âèâ³ëüíåííÿì ë³êàðñüêî¿ ðå÷îâè-
íè ç ïîë³ìåðíî¿ ìàòðèö³ êîìïîçèö³éíèõ ìàòåð³-
àë³â òà ñòðóêòóðóâàííÿì êîìïîçèö³é, ïðî ùî
ñâ³ä÷àòü çì³íè ïðîñòîðîâîãî ïîëîæåííÿ Ñ–Î-
ãðóï â³äíîñíî îäíà îäíî¿ â ìàêðîìîëåêóëàõ àáî
â³äñòàí³ ì³æ ìàêðîìîëåêóëàìè ïîâåðõíåâîãî
øàðó êîïîë³ìåð³â ³ ïåðåðîçïîä³ë ñèñòåìè âîä-
íåâèõ çâ’ÿçê³â, ùî ïîâ’ÿçàíî ç³ òà çíèæåííÿ
³íòåíñèâíîñò³ ñìóãè ïîãëèíàííÿ âàëåíòíèõ êî-
ëèâàíü Ñ=Î ãðóïè ëàêòàìíîãî öèêëó ÂÏ. Ñïåê-
òðîôîòîìåòðè÷íèì ìåòîäîì çä³éñíåí³ äîñë³-
äæåííÿ äèíàì³êè âèâ³ëüíåííÿ ëåâàì³çîëó ç êîì-
ïîçèò³â, ùî ì³ñòÿòü ó ñâî¿é ñòðóêòóð³ ð³çíó
ê³ëüê³ñòü ÂÏ òà âñòàíîâëåíî, ùî çà 14 ä³á åêñ-
ïåðèìåíòó âèâ³ëüíÿºòüñÿ â³ä 4,13 äî 6,17% ëå-
âàì³çîëó â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ ââåäåíîãî ïðå-
ïàðàòó.
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THE EFFECTS OF THE MODEL BIOLOGICAL MEDIUM
ON THE STRUCTURE AND PROPERTIES OF
COMPOSITE MATERIALS WITH LEVAMISOLE AND
THE DYNAMICS OF THE RELEASE OF A DRUG
SUBSTANCE
T.V. Rudenchyk, R.A. Rozhnova, N.A. Galatenko, L.Yu. Nechaeva

Institute of Macromolecular Chemistry of the NAS of Ukraine,
Kyiv, Ukraine

We studied the influence of the model biological medium 199
on the structure and properties of composite materials with levamisole
based on oligooxypropylene fumarate, thriethylene glycol
dimethacrylate and N-vinylpyrrolidone during their incubation for
1, 3 and 6 months at various content of N-vinylpyrrolidone in their
structure (11.51, 20.62, 28.37, 34.14 and 42.68 wt.%). According to
the results of physical and mechanical, and IR spectroscopic studies,
the biodegradation of composites is observed under the influence of
the model biological medium 199, as evidenced by a decrease of the
modulus of compression (2.9–3.9 times for copolymers and 4.5–
16.9 times for composite materials with levamisole) and a decrease
of the intensity of the absorption band of the stretching C=O groups
in the lactam cycle of N-vinylpyrrolidone. Biodegradation is
accompanied by the changes in the spatial position of the C–O
groups in the surface layer of composites, the redistribution of the
system of hydrogen bonds resulted from the structuring of polymer
compositions in vitro and the release of the drug substance from the
polymer matrix of composite materials. By the spectrophotometry
technique, the dynamics of the release of levamisole has been studied,
the release being 4.13–6.17% of the total amount of the introduced
drug for 14 days of the experiment. In the sequel, the composite
materials with levamisole should be tested in preclinical trials in
order to be further used as implants of bone tissue with a prolonged
immunomodulatory action and à therapeutic effect at the site of
implantation.

Keywords: composite material; oligooxypropylene
fumarate; levamisole; biodegradation; biological medium 199.
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