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ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ïèðîêñèêàì ÿâëÿåòñÿ ïðåäñòàâèòåëåì ñå-
ðèè N-ãåòåðîöèêëè÷åñêèõ êàðáîêñàìèäîâ, îò-
íîñèòñÿ ê êëàññó îêñèêàìîâ è øèðîêî èñïîëü-
çóåòñÿ â ìåäèöèíå â êà÷åñòâå íåñòåðîèäíîãî
îáåçáîëèâàþùåãî, æàðîïîíèæàþùåãî, ïðîòè-
âîâîñïàëèòåëüíîãî ñðåäñòâà [1]. Â íàñòîÿùåå
âðåìÿ ïèðîêñèêàì ïðèìåíÿåòñÿ â êà÷åñòâå
àëüòåðíàòèâû îïèîèäíûõ àíàëüãåòèêîâ â ïîñ-
ëåîïåðàöèîííûé ïåðèîä [2], à òàêæå â õèìèî-
òåðàïèè ðàêà [3�6]. Íåäàâíî áûëî ïîêàçàíî,
÷òî ïèðîêñèêàì ïðîÿâëÿåò òàêæå è ïðîòèâî-
îïóõîëåâóþ àêòèâíîñòü [7].

Ïèðîêñèêàì èìååò õîðîøèå õàðàêòåðèñòè-
êè ïðîíèöàåìîñòè ÷åðåç ìåìáðàíû, íî èç-çà
íèçêîé ðàñòâîðèìîñòè â âîäå (0.003 % ïðè

ÓÄÊ 53.091:54+615.31+615.4.3+547.458.81

DOI: 10.15372/KhUR20180517

Ïîëó÷åíèå è áèîëîãè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ìåõàíîêîìïîçèòîâ
ïèðîêñèêàìà ñ õèòîçàíîì ðàçëè÷íîé ìîëåêóëÿðíîé ìàññû

Ò. Ï. ØÀÕÒØÍÅÉÄÅÐ1,2, Ñ. À. ÌÛÇÜ1, À. Ñ. ÌÅÄÂÅÄÅÂÀ3, Ë. Ï. ÑÀÔÐÎÍÎÂÀ3, Ò. Ì. ÊÎÍÜØÈÍÀ4,
À. À. ÁÓÐËÓÖÊÀß4, Ã. Â. ÃÎËÄÎÁÈÍÀ4

1Èíñòèòóò õèìèè òâåðäîãî òåëà è ìåõàíîõèìèè Ñèáèðñêîãî îòäåëåíèÿ ÐÀÍ,
Íîâîñèáèðñê (Ðîññèÿ)

E-mail: shah@solid.nsc.ru

2Íîâîñèáèðñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò,
Íîâîñèáèðñê (Ðîññèÿ)

3Èðêóòñêèé èíñòèòóò  õèìèè èì. À. Å. Ôàâîðñêîãî Ñèáèðñêîãî îòäåëåíèÿ ÐÀÍ,
Èðêóòñê (Ðîññèÿ)

4Ïåðìñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èì. àê. Å. À. Âàãíåðà,
Ïåðìü (Ðîññèÿ)

Àííîòàöèÿ

Ïîëó÷åíû ìåõàíîêîìïîçèòû ïèðîêñèêàìà ñ õèòîçàíîì ðàçëè÷íîé ìîëåêóëÿðíîé ìàññû, îáëàäàþùèå
ïîâûøåííîé ñêîðîñòüþ âûäåëåíèÿ ïèðîêñèêàìà â ðàñòâîð. Èçó÷åíà ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíàÿ è àíàëüãå-
òè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ïîëó÷åííûõ êîìïîçèòîâ. Ïî ñðàâíåíèþ ñ ïèðîêñèêàìîì ìåõàíîêîìïîçèòû ïèðîê-
ñèêàì�õèòîçàí îáëàäàþò áîëåå âûñîêîé îáåçáîëèâàþùåé àêòèâíîñòüþ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïèðîêñèêàì, õèòîçàí, ìåõàíîêîìïîçèòû, ìåõàíîõèìè÷åñêàÿ àêòèâàöèÿ, àíàëüãåòè÷åñ-
êàÿ àêòèâíîñòü

pH 5, 37 °C) ìåäëåííî ðàñòâîðÿåòñÿ â æåëó-
äî÷íî-êèøå÷íîì òðàêòå è ïîòîìó ìîæåò îêà-
çûâàòü ðàçäðàæàþùåå äåéñòâèå. Íåäàâíî ìû
ïîëó÷èëè âîäîðàñòâîðèìûé áèîêîíúþãàò ïè-
ðîêñèêàìà è ñóëüôàòà àðàáèíîãàëàêòàíà ñ âû-
ñîêîé ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé àêòèâíîñòüþ [8].
Äëÿ óâåëè÷åíèÿ ñêîðîñòè ðàñòâîðåíèÿ è ðàñòâî-
ðèìîñòè ïèðîêñèêàìà ïîëó÷àþò òàêæå òâåðäûå
äèñïåðñíûå ñèñòåìû ñ èñïîëüçîâàíèåì ðàçëè÷-
íûõ ìåòîäîâ è âñïîìîãàòåëüíûõ âåùåñòâ, ñðå-
äè êîòîðûõ êàê âîäîðàñòâîðèìûå ïîëèìåðû, òàê
è íåîðãàíè÷åñêèå íîñèòåëè [9�16].

Õèòîçàí � ëèíåéíûé ïîëèñàõàðèä, ìàêðî-
ìîëåêóëû êîòîðîãî ñîñòîÿò èç ñëó÷àéíî ñâÿ-
çàííûõ β-(1-4) D-ãëþêîçàìèíîâûõ çâåíüåâ è
N-àöåòèë-D-ãëþêîçàìèíà, ÿâëÿåòñÿ ñèëüíûì
êîìïëåêñîîáðàçîâàòåëåì çà ñ÷åò àìèíî- è ãèä-
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ðîêñèëüíûõ ãðóïï. Â ïîñëåäíåå âðåìÿ õèòî-
çàí àêòèâíî èññëåäóåòñÿ êàê íîñèòåëü ëåêàð-
ñòâåííûõ âåùåñòâ. Íàïðèìåð, â ðàáîòàõ [17,
18] îïèñûâàåòñÿ ïîëó÷åíèå êîìïëåêñîâ ñ õè-
òîçàíîì ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ñðåäñòâ äîêñîðó-
áèöèíà, òàìîêñèôåíà [17], íîðêàíòàðèäèíà [18].
Ìåõàíîõèìè÷åñêèì ìåòîäîì (èçìåëü÷åíèå â
êåðàìè÷åñêîé øàðîâîé ìåëüíèöå, 24 ÷) ïîëó-
÷åíû ñìåñè ïèðîêñèêàìà ñ õèòèíîì è õèòîçà-
íîì (1 : 2 ïî ìàññå), îáëàäàþùèå ïîâûøåííîé
ñêîðîñòüþ âûäåëåíèÿ ëåêàðñòâåííîãî âåùå-
ñòâà â ðàñòâîð (ðÍ 1.2) ïî ñðàâíåíèþ ñ ôèçè-
÷åñêèìè ñìåñÿìè èñõîäíûõ êîìïîíåíòîâ [9].
Ïîêàçàíî, ÷òî ñîâìåñòíîå èçìåëü÷åíèå ïðè-
âîäèò ê àìîðôèçàöèè ïèðîêñèêàìà è ñïîñîá-
ñòâóåò ïîâûøåíèþ ñêîðîñòè ðàñòâîðåíèÿ, à
èçìåíåíèÿ â ÈÊ-ñïåêòðàõ ñâèäåòåëüñòâóþò î
âçàèìîäåéñòâèè êîìïîíåíòîâ. Óâåëè÷åíèå ñêî-
ðîñòè ðàñòâîðåíèÿ â ñëó÷àå ôèçè÷åñêèõ ñìå-
ñåé êîìïîíåíòîâ îòíîñèòåëüíî èñõîäíîãî ïè-
ðîêñèêàìà àâòîðû ñâÿçûâàþò ñ óëó÷øåííîé
ñìà÷èâàåìîñòüþ ëåêàðñòâåííîãî âåùåñòâà.

Ðàíåå ìû èñïîëüçîâàëè õèòîçàí, ïîëó÷åí-
íûé èç õèòèíà ðà÷êà � áîêîïëàâà Gammarus
àëòàéñêèé ñî ñðåäíåìàññîâîé ìîëåêóëÿðíîé
ìàññîé 1.6 ⋅ 106 [13]. Ïîêàçàíî, ÷òî â ðåçóëüòà-
òå ìåõàíè÷åñêîé àêòèâàöèè (ÌÀ) õèòîçàíà åãî
ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà óìåíüøàåòñÿ äî 5 ⋅ 103 â
ðåçóëüòàòå ìåõàíîêðåêèíãà ìàêðîìîëåêóëÿðíûõ
öåïåé áèîïîëèìåðà. Ìåõàíîàêòèâèðîâàííûé
õèòîçàí ïðîÿâèë ïîâûøåííóþ, õîòÿ è íåçíà÷è-
òåëüíî, ðàñòâîðèìîñòü â âîäå (0.6 ⋅ 10�2 ìã/ìë).
Èçìåíåíèÿ â ÈÊ-ñïåêòðàõ ñâèäåòåëüñòâîâà-
ëè î âçàèìîäåéñòâèè ïèðîêñèêàìà ñ õèòîçà-
íîì è îáðàçîâàíèè âîäîðîäíûõ ñâÿçåé ìåæäó
ãèäðîêñèëüíûìè è àìèííûìè ãðóïïàìè ìàê-
ðîìîëåêóë áèîïîëèìåðà è ôóíêöèîíàëüíûìè
ãðóïïàìè ëåêàðñòâåííîãî âåùåñòâà. Ñêîðîñòü
ðàñòâîðåíèÿ ïèðîêñèêàìà èç ìåõàíîàêòèâèðî-
âàííûõ ñìåñåé è êîíöåíòðàöèÿ åãî â ðàñòâî-
ðå ïðåâûøàëè òàêîâûå êàê äëÿ èñõîäíîãî, òàê
è ìåõàíîàêòèâèðîâàííîãî ëåêàðñòâåííîãî âå-
ùåñòâà. Íàèáîëüøàÿ ðàñòâîðèìîñòü ïèðîêñè-
êàìà íàáëþäàëàñü â ñëó÷àå ôèçè÷åñêèõ
ñìåñåé ìåõàíîàêòèâèðîâàííûõ êîìïîíåíòîâ.
Ïðåäïîëîæèòåëüíî, ýòî ñâÿçàíî ñ îáðàçîâà-
íèåì ðàñòâîðèìûõ â âîäå êîìïëåêñîâ ïèðî-
êñèêàìà ñ õèòîçàíîì. Îíè ìîãóò îáðàçîâû-
âàòüñÿ êàê ïðè ÌÀ ñìåñè, òàê è ïðè ðàñòâî-
ðåíèè ìåõàíîàêòèâèðîâàííûõ êîìïîíåíòîâ â
âîäíîì ðàñòâîðå.

Óëó÷øåíèå áèîäîñòóïíîñòè è êëèíè÷åñêîé
ýôôåêòèâíîñòè ïëîõî ðàñòâîðèìûõ â âîäå
ëèïîôèëüíûõ ëåêàðñòâ ïðè ïåðîðàëüíîì ââå-
äåíèè èìååò àêòóàëüíîå çíà÷åíèå. Â ðÿäå ðà-
áîò [19�21] îòìå÷àëîñü, ÷òî èñïîëüçîâàíèå
íèçêîìîëåêóëÿðíîãî õèòîçàíà äàåò ëó÷øèå
ðåçóëüòàòû äëÿ ïîâûøåíèÿ ðàñòâîðèìîñòè
è áèîäîñòóïíîñòè ïðåïàðàòîâ.

Öåëü ðàáîòû � ïîëó÷åíèå ìåõàíîêîìïîçè-
òîâ ïèðîêñèêàìà ñ õèòîçàíîì ðàçëè÷íîé ìî-
ëåêóëÿðíîé ìàññû è èçó÷åíèå èõ ñâîéñòâ, â
òîì ÷èñëå ôàðìàêîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè, â
çàâèñèìîñòè îò óñëîâèé ïîëó÷åíèÿ è ñîñòàâà
ìåõàíîêîìïîçèòîâ.

ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ×ÀÑÒÜ

Õèìè÷åñêàÿ

Ñóáñòàíöèÿ ïèðîêñèêàìà ñèíòåçèðîâàíà â
Èðêóòñêîì èíñòèòóòå õèìèè èì. À. Å. Ôàâîðñ-
êîãî ÑÎ ÐÀÍ ïî îðèãèíàëüíîé òåõíîëîãèè [22, 23].
Äëÿ èññëåäîâàíèé èñïîëüçîâàëè �âûñîêîìî-
ëåêóëÿðíûé õèòîçàí� (ÂÌÕ) � õèòîçàí (ÒÓ
9289-058-04689375) ôèðìû ÎÎÎ �Èíâåñò-
Ôàðì� (Ìîñêâà, Ðîññèÿ) ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàñ-
ñîé Ìw = 460 êÄà, ñòåïåíüþ äåçàöåòèëèðîâà-
íèÿ 98 %, è �íèçêîìîëåêóëÿðíûé õèòîçàí�
(ÍÌÕ) � õèòîçàí ôèðìû ÇÀÎ �Áèîïðîãðåññ�
(Ìîñêîâñêàÿ îáë., Ðîññèÿ) ñ ìîëåêóëÿðíîé
ìàññîé Ìw = 39 êÄà, ñòåïåíü äåçàöåòèëèðî-
âàíèÿ 79 %.

Ìåõàíè÷åñêóþ îáðàáîòêó ñìåñåé ïèðîêñè-
êàìà ñ õèòîçàíîì â ìàññîâûõ ñîîòíîøåíèÿõ
ïèðîêñèêàì/õèòîçàí, ðàâíûõ 1 : 3 è 1 : 10,
ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì äâóõ ðàçëè÷íûõ
øàðîâûõ ìåëüíèö: ìåëüíèöû SPEX 8000
(CertiPrepInc, ÑØÀ) è ïëàíåòàðíî-öåíòðîáåæ-
íîé ìåëüíèöû ÀÃÎ-2 (ÈÕÒÒÌ, Ðîññèÿ) ñ âî-
äÿíûì îõëàæäåíèåì áàðàáàíîâ. Óñëîâèÿ îá-
ðàáîòêè â ìåëüíèöå SPEX-8000: ñòàëüíîé áà-
ðàáàí îáúåìîì 60 ìë, äèàìåòð øàðîâ 6 ìì,
îòíîøåíèå ìàññû íàâåñêè ê ìàññå øàðîâîé
çàãðóçêè 1 : 15, íàãðóçêà íà øàð 8�10g. Óñëî-
âèÿ îáðàáîòêè â ìåëüíèöå ÀÃÎ-2: ñòàëüíûå
áàðàáàíû îáúåìîì 40 ìë, äèàìåòð øàðîâ 6 ìì,
îòíîøåíèå ìàññû íàâåñêè ê ìàññå øàðîâîé
çàãðóçêè 1 : 30, íàãðóçêà íà øàð � 20g. Âðå-
ìÿ îáðàáîòêè � 15 ìèí. Äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ
çàãðÿçíåíèÿ îáðàçöîâ â ðåçóëüòàòå íàòèðà
æåëåçà ïðîâîäèëè ôóòåðîâêó áàðàáàíîâ
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è øàðîâ, çàãðóæàÿ íåïîñðåäñòâåííî ïåðåä
ýêñïåðèìåíòîì â áàðàáàíû íåáîëüøîå êîëè-
÷åñòâî ëåêàðñòâåííîãî âåùåñòâà (ËÂ) è ïðîâî-
äÿ îáðàáîòêó â òå÷åíèå 2 ìèí.

Ðåíòãåíîôàçîâûé àíàëèç ïðîâîäèëè ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì äèôðàêòîìåòðà D8 DISCOVER
GADDS ñ äâóõêîîðäèíàòíûì äåòåêòîðîì
Hi-Star ôèðìû Bruker (Ãåðìàíèÿ), CuKα-èç-
ëó÷åíèå, è STADI MP (STOE & Cie GmbH,
Ãåðìàíèÿ), CuKα1-èçëó÷åíèå, 2θ = 5�65°.

ÈÊ-ñïåêòðû íàðóøåííîãî ïîëíîãî âíóòðåí-
íåãî îòðàæåíèÿ (ÍÏÂÎ) â äèàïàçîíå ÷àñòîò
4000�580 ñì�1 ñíèìàëè ñ ðàçðåøåíèåì 4 ñì�1

íà Ôóðüå ÈÊ-ñïåêòðîìåòðå Digilab Excalibur
3100 (ÑØÀ) ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðèñòàâêè
ÍÏÂÎ ôèðìû Pike ñ êðèñòàëëîì ZnSe áåç ñïå-
öèàëüíîé ïîäãîòîâêè îáðàçöîâ.

Ñêîðîñòü ðàñòâîðåíèÿ è ðàñòâîðèìîñòü ËÂ
èçìåðÿëè ñ ïîìîùüþ àïïàðàòà Varian 705 DS,
ïðåäíàçíà÷åííîãî äëÿ èñïûòàíèÿ ðàñòâîðåíèÿ
ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ñóáñòàíöèé, â òîì ÷èñëå
òàáëåòîê è êàïñóë. Ñêîðîñòü ðàñòâîðåíèÿ ËÂ
èçó÷àëè ñëåäóþùèì îáðàçîì (ìåòîä 1). Íàâåñ-
êó îáðàçöà ñ ðàçìåðàìè ÷àñòèö 125�315 ìêì
(êëàññèôèêàöèþ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ ñèò),
ñîäåðæàùóþ íåäîñòàòîê ïèðîêñèêàìà ïî îò-
íîøåíèþ ê åãî ðàâíîâåñíîé êîíöåíòðàöèè (ðàñ-
òâîðèìîñòè), ïîìåùàëè â òåðìîñòàòèðîâàííûé
ïðè (37 ± 0.5) °C ñòåêëÿííûé ñòàêàí, ñíàáæåí-
íûé ìåõàíè÷åñêîé ìåøàëêîé ñî ñêîðîñòüþ
âðàùåíèÿ 100 îá/ìèí. Èññëåäîâàíèå äèíàìè-
êè ðàñòâîðåíèÿ ïðîâîäèëè â áóôåðíîì ðàñòâî-
ðå ðÍ 6.86, îáúåì ðàñòâîðèòåëÿ � 130 ìë. Îò-
áîð ïðîá ïðîâîäèëè ÷åðåç îïðåäåëåííûå èí-
òåðâàëû âðåìåíè ïî 3.5 ìë àíàëèçèðóåìîãî
ðàñòâîðà, òàêîé æå îáúåì ñîîòâåòñòâóþùåãî
ðàñòâîðà äîáàâëÿëè â ñðåäó ðàñòâîðåíèÿ äëÿ
ñîõðàíåíèÿ îáúåìà. Ïîëó÷åííûå ïðîáû ôèëü-
òðîâàëè ÷åðåç áóìàæíûé ôèëüòð �ñèíÿÿ ëåí-
òà�. Êîëè÷åñòâåííûé àíàëèç ïðîâîäèëè ìåòî-
äîì ÓÔ-ñïåêòðîôîòîìåòðèè. Îïòè÷åñêóþ
ïëîòíîñòü ïðîá èçìåðÿëè ñ ïîìîùüþ ñïåêò-
ðîôîòîìåòðà Cary 50 Scan (Varian, ÑØÀ) ïðè
äëèíå âîëíû 358�365 íì â êþâåòå ñ òîëùè-
íîé ñëîÿ 10 ìì. Â êà÷åñòâå ðàñòâîðà ñðàâíå-
íèÿ èñïîëüçîâàëè ðàçáàâëåííûé ðàñòâîð õè-
òîçàíà (7 ⋅ 10�2 ìã/ìë).

Ðàñòâîðèìîñòü ËÂ èçó÷àëè ñëåäóþùèì îá-
ðàçîì (ìåòîä 2). Íàâåñêó (ðàçìåð ÷àñòèö
≤125 ìêì), ñîäåðæàùóþ èçáûòîê ïèðîêñèêà-
ìà, ïîìåùàëè â òåðìîñòàòèðîâàííûé ñòåêëÿí-

íûé ñòàêàí ñ 250 ìë âîäû ïðè òåìïåðàòóðå
(37 ± 0.5) °C, ñíàáæåííûé ìåõàíè÷åñêîé ìå-
øàëêîé ñî ñêîðîñòüþ âðàùåíèÿ 250 îá/ìèí.
Îòáîð ïðîá (3.5 ìë) ïðîâîäèëè ïî èñòå÷åíèè
1 ñóò. Îïòè÷åñêóþ ïëîòíîñòü ïðîá èçìåðÿëè
ñ ïîìîùüþ ñïåêòðîôîòîìåòðà Cary 50 Scan
(Varian, ÑØÀ) ïðè äëèíå âîëíû 358�365 íì
â êþâåòå ñ òîëùèíîé ñëîÿ 10 ìì. Êàëèáðîâêó
ñïåêòðîôîòîìåòðà ïî ïèðîêñèêàìó ïðîâîäè-
ëè ïóòåì èçìåðåíèÿ ðàñòâîðîâ ñ ðàçíîé
êîíöåíòðàöèåé âåùåñòâà è ïîñòðîåíèÿ êàëèá-
ðîâî÷íîé êðèâîé. Âñå ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäè-
ëè òðèæäû.

Îïðåäåëåíèå êîëè÷åñòâåííîãî ñîäåðæàíèÿ
ïèðîêñèêàìà â ìåõàíîêîìïîçèòàõ, äëÿ êîòî-
ðûõ èçó÷åíà áèîëîãè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü, âû-
ïîëíåíî ìåòîäîì ïîòåíöèîìåòðè÷åñêîãî òèò-
ðîâàíèÿ (èîíîìåð óíèâåðñàëüíûé ÝÂ-74) ðàñ-
òâîðîì 0.1 Ì HCl â ìåòàíîëå, â êà÷åñòâå èí-
äèêàòîðíîãî ýëåêòðîäà ïðèìåíÿëè ñòåêëÿí-
íûé, à â êà÷åñòâå ýëåêòðîäà ñðàâíåíèÿ �
õëîðñåðåáðÿíûé. Ïàðàëëåëüíî ïðîâîäèëè êîí-
òðîëüíûé îïûò.

Ôàðìàêîëîãè÷åñêàÿ

Ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíóþ àêòèâíîñòü (ÏÂÀ)
ìåõàíîêîìïîçèòîâ ïèðîêñèêàìà ñ õèòîçàíîì
èçó÷àëè íà êëàññè÷åñêîé ìîäåëè îñòðîãî êàð-
ðàãåíèíîâîãî îòåêà çàäíåé ëàïû ó áåñïîðîä-
íûõ áåëûõ êðûñ ìàññîé 190�220 ã. Èññëåäóå-
ìûå îáðàçöû ââîäèëè çà 1 ÷ äî èíäóêöèè âîñ-
ïàëåíèÿ ÷åðåç çîíä â æåëóäîê â äîçå 5 ìã/êã
â ïåðåñ÷åòå íà ÷èñòûé ïèðîêñèêàì. Íèçêî-
ìîëåêóëÿðíûé õèòîçàí ââîäèëè â äîçå 55 ìã/êã,
ñ ó÷åòîì ââîäèìîé äîçû ìåõàíîêîìïîçèòà
ïèðîêñèêàì � ÍÌÕ (1 : 10). Äëÿ âîñïðîèçâå-
äåíèÿ îòåêà ñóáïëàíòàðíî êðûñàì ââîäèëè
0.1 ìë 1 % ðàñòâîðà êàððàãåíèíà. Îíêîìåòðè-
÷åñêèì ìåòîäîì èçìåðÿëè îáúåì ëàï èñõîä-
íûé è íà âûñîòå âîñïàëåíèÿ � ÷åðåç 3 è 5 ÷
ïîñëå ââåäåíèÿ ôëîãîãåíà. Âûðàæåííîñòü
ÏÂÀ îïðåäåëÿëè ïî ñïîñîáíîñòè èññëåäóå-
ìûõ ñîåäèíåíèé ïðåäîòâðàùàòü îòåê ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ êîíòðîëåì.

Àíàëüãåòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü èçó÷àëè íà
êëàññè÷åñêîé ìîäåëè �óêñóñíûõ êîð÷åé� ó
áåëûõ áåñïîðîäíûõ ìûøåé ìàññîé 20�35 ã.
Èññëåäóåìûå îáðàçöû ââîäèëè ÷åðåç çîíä â
æåëóäîê çà 1 ÷ äî âíóòðèáðþøèííîãî ââåäå-
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íèÿ 0.25 ìë 0.75 % ðàñòâîðà óêñóñíîé êèñëîòû.
Ïîäñ÷èòûâàëè êîëè÷åñòâî êîð÷åé â òå÷åíèå
15 ìèí ïîñëå ââåäåíèÿ àëüãîãåíà. Îá àíàëüãå-
òè÷åñêîé àêòèâíîñòè ñóäèëè ïî óìåíüøåíèþ
èõ ÷èñëà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â ðåçóëüòàòå ÌÀ ñìåñåé ïèðîêñèêàìà êàê
ñ ÂÌÕ, òàê è ÍÌÕ â ìåëüíèöàõ SPEX 8000 è
ÀÃÎ-2 íå ïðîèñõîäèò ïîëíîé àìîðôèçàöèè
ËÂ. Ïðè ýòîì ðåôëåêñû íà ðåíòãåíîãðàììàõ
óøèðÿþòñÿ (ðèñ. 1), ÷òî óêàçûâàåò íà ÷àñòè÷-
íîå ðàçóïîðÿäî÷åíèå êðèñòàëëè÷åñêîé ñòðóê-
òóðû ËÂ.

Â ÈÊ-ñïåêòðàõ îáðàçöîâ (ðèñ. 2), ïîëó÷åí-
íûõ â îáåèõ ìåëüíèöàõ, ïî ñðàâíåíèþ ñî ñìå-
ñüþ êîìïîíåíòîâ, àêòèâèðîâàííûõ ïî îòäåëü-
íîñòè, íàáëþäàþòñÿ èçìåíåíèÿ â îáëàñòè âà-
ëåíòíûõ N�H (3340 ñì�1), Ñ=Î (1631 ñì�1),
Ñ=N (1531 ñì�1), à òàêæå äåôîðìàöèîííûõ
Î�Í (1093 ñì�1) êîëåáàíèé, ÷òî ãîâîðèò î âçàèìî-
äåéñòâèè êîìïîíåíòîâ ïðè ìåõàíè÷åñêîé îáðàáîò-
êå è âîçìîæíîì îáðàçîâàíèè ìåõàíîêîìïîçèòîâ.

Íà ðèñ. 3 ïðèâåäåíû êðèâûå âûäåëåíèÿ
ïèðîêñèêàìà â ðàñòâîð èç ñìåñåé ñ ÂÌÕ. Âèä-
íî, ÷òî óæå ïðè ðàñòâîðåíèè ôèçè÷åñêîé ñìå-
ñè èñõîäíûõ êîìïîíåíòîâ (êðèâàÿ 2) êîíöåí-

òðàöèÿ ïèðîêñèêàìà â ðàñòâîðå âûøå, ÷åì
ðàñòâîðèìîñòü ÷èñòîãî ËÂ (êðèâàÿ 1), ÷òî ñâÿ-
çàíî, ïî-âèäèìîìó, ñ îáðàçîâàíèåì â ðàñòâî-
ðå êîìïëåêñîâ ïèðîêñèêàìà ñ õèòîçàíîì. Ýòîò

Ðèñ. 1. Ðåíòãåíîâñêèå äèôðàêòîãðàììû îáðàáîòàííûõ
â ìåëüíèöå ÀÃÎ-2 ñìåñåé ïèðîêñèêàìà ñ íèçêîìîëåêó-
ëÿðíûì (1) è âûñîêîìîëåêóëÿðíûì (2) õèòîçàíîì.

Ðèñ. 2. ÈÊ-ñïåêòðû ÍÏÂÎ: 1 � èñõîäíûé ïèðîêñèêàì;
2, 3 � ñìåñè ïèðîêñèêàìà, îáðàáîòàííûå â ìåëüíèöå SPEX
8000 ñ íèçêîìîëåêóëÿðíûì (2) è âûñîêîìîëåêóëÿðíûì
(3) õèòîçàíîì; 4 � ôèçè÷åñêàÿ ñìåñü ïèðîêñèêàìà è âû-
ñîêîìîëåêóëÿðíîãî õèòîçàíà, îáðàáîòàííûõ â ìåëüíèöå
SPEX 8000 ïî îòäåëüíîñòè.

Ðèñ. 3. Êðèâûå âûäåëåíèÿ ïèðîêñèêàìà â ðàñòâîð èç ñìå-
ñåé ñ õèòîçàíîì (1 : 3): 1 � ÌÀ-ïèðîêñèêàì; 2 � ôèçè-
÷åñêàÿ ñìåñü èñõîäíûõ êîìïîíåíòîâ; 3 � ôèçè÷åñ-
êàÿ ñìåñü èñõîäíîãî ïèðîêñèêàìà ñ ÌÀ-õèòîçàíîì;
4 � ÌÀ-ñìåñü; 5 � ôèçè÷åñêàÿ ñìåñü ÌÀ-êîìïîíåíòîâ
(ÌÀ ïðîâåäåíà â ìåëüíèöå ÀÃÎ-2).
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ðåçóëüòàò îòëè÷àåòñÿ îò ïîëó÷åííîãî â ðàáîòå
[13], êîãäà èñïîëüçîâàëè õèòîçàí ñ áîëåå âûñî-
êîé ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé (Ìw = 1600 êÄà),
è êîíöåíòðàöèÿ ËÂ â ðàñòâîðå â ñëó÷àå ôè-
çè÷åñêîé ñìåñè êîìïîíåíòîâ ïðàêòè÷åñêè ñî-
âïàäàëà ñ ðàñòâîðèìîñòüþ èñõîäíîãî è ÌÀ-
ïèðîêñèêàìà. Ïðè÷èíîé ìîæåò áûòü àãðåãà-
öèÿ â ðàñòâîðå ìàêðîìîëåêóë õèòîçàíà ñ âû-
ñîêîé ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé, êàê ýòî îòìå÷à-
ëè àâòîðû [17], ÷òî ïðåïÿòñòâóåò îáðàçîâàíèþ
êîìïëåêñîâ. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ñêîðîñòü îá-
ðàçîâàíèÿ êîìïëåêñîâ â ðàñòâîðå çàâèñèò îò
ñêîðîñòè ðàñòâîðåíèÿ îòäåëüíûõ êîìïîíåíòîâ
è, ñëåäîâàòåëüíî, äîëæíà ðàñòè ñ óìåíüøå-
íèåì ìîëåêóëÿðíîé ìàññû áèîïîëèìåðà. Ïî-
âèäèìîìó, ýòî è ïðèâåëî ê ðîñòó êîíöåíòðà-
öèè ïèðîêñèêàìà â ðàñòâîðå ïðè ðàñòâîðåíèè
ôèçè÷åñêîé ñìåñè ñ õèòîçàíîì, êîòîðûé îá-
ëàäàåò áîëåå íèçêîé ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé ïî
ñðàâíåíèþ ñ èñïîëüçîâàííûì â ðàáîòå [13]. Ýòî
ïîäòâåðæäàåò ýêñïåðèìåíò ñ èñïîëüçîâàíèåì
ìåõàíè÷åñêè àêòèâèðîâàííîãî ÂÌÕ: êîíöåíòðà-
öèÿ ïèðîêñèêàìà â ðàñòâîðå åùå âûøå (ñì. ðèñ. 3,
êðèâàÿ 3), ÷òî òàêæå ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ óìåíü-
øåíèåì ìîëåêóëÿðíîé ìàññû õèòîçàíà â ðåçóëü-
òàòå ìåõàíîêðåêèíãà öåïåé áèîïîëèìåðà ïðè ÌÀ.

Íàèáîëüøåé ðàñòâîðèìîñòüþ îáëàäàëà
ôèçè÷åñêàÿ ñìåñü àêòèâèðîâàííûõ ïî îòäåëü-
íîñòè êîìïîíåíòîâ (êðèâàÿ 5). Òåì íå ìåíåå
ñêîðîñòü ïåðåõîäà ïèðîêñèêàìà â ðàñòâîð â
ñëó÷àå ìåõàíîêîìïîçèòà (êðèâàÿ 4) âûøå, ÷åì
â ñëó÷àå ôèçè÷åñêîé ñìåñè ìåõàíîàêòèâèðî-
âàííûõ êîìïîíåíòîâ. Áîëåå íàãëÿäíî ýòî âû-
ðàæåíî íà ðèñ. 4, ãäå ïðèâåäåíû êðèâûå ðà-
ñòâîðåíèÿ ïðè ïîìåùåíèè â ðàñòâîð îáðàç-
öîâ, ñîäåðæàùèõ íåäîñòàòîê ïèðîêñèêàìà ïî
îòíîøåíèþ ê åãî ðàñòâîðèìîñòè (ìåòîä 1).
Ïèðîêñèêàì â õîäå ÌÀ ðàñïðåäåëÿåòñÿ ïî ïî-
âåðõíîñòè õèòîçàíà, ÷òî ñïîñîáñòâóåò óâåëè÷å-
íèþ åãî ïîâåðõíîñòè è, ñëåäîâàòåëüíî, ïîâûøå-
íèþ ñêîðîñòè ðàñòâîðåíèÿ. Êðîìå òîãî, â ñëó÷àå

ìåõàíîêîìïîçèòà âîçìîæåí ïåðåõîä â ðàñòâîð
óæå ãîòîâûõ, îáðàçîâàâøèõñÿ ïðè ÌÀ ìîëåêó-
ëÿðíûõ êîìïëåêñîâ ïèðîêñèêàìà ñ õèòîçàíîì.

Ñêîðîñòü ðàñòâîðåíèÿ â ñëó÷àå ÍÌÕ ìåíü-
øå, ÷åì ïðè èñïîëüçîâàíèè âûñîêîìîëåêóëÿð-
íîãî áèîïîëèìåðà (ñì. ðèñ. 4). Îäíàêî îíà çíà-
÷èòåëüíî ïðåâûøàëà ñêîðîñòü ðàñòâîðåíèÿ
èñõîäíîé ñóáñòàíöèè. Ìîæíî áûëî îæèäàòü,
÷òî âûñîêîýíåðãîíàïðÿæåííàÿ ïëàíåòàðíàÿ
ìåëüíèöà ÀÃÎ-2, õàðàêòåðèçóþùàÿñÿ âûñî-
êîé ñêîðîñòüþ èçìåëü÷åíèÿ è àêòèâàöèè òâåð-
äûõ âåùåñòâ [24], áóäåò áîëåå ýôôåêòèâíîé
äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ êîìïîçèòîâ. Ñ äðóãîé ñòî-
ðîíû, óñëîâèÿ îáðàáîòêè â ìåëüíèöå SPEX
8000 ñïîñîáñòâóþò âçàèìîäåéñòâèþ êîìïîíåí-
òîâ áëàãîäàðÿ èõ àêòèâíîìó ïåðåìåøèâàíèþ
è ñäâèãîâûì íàïðÿæåíèÿì, ðåàëèçóåìûì íà
êîíòàêòàõ ÷àñòèö. Â ðåçóëüòàòå îáå ìåëüíè-
öû îêàçàëèñü ýôôåêòèâíûìè äëÿ ïîëó÷åíèÿ
êîìïîçèòîâ â ñèñòåìå ïèðîêñèêàì � õèòîçàí.

ÒÀÁËÈÖÀ 1

Ðàñòâîðèìîñòü ìåõàíè÷åñêè àêòèâèðîâàííûõ ñìåñåé ïèðîêñèêàì � õèòîçàí (1 : 3)

Ìåëüíèöà Êîíöåíòðàöèÿ ïèðîêñèêàìà â âîäíîì ðàñòâîðå, ìã/ìë

Ïèðîêñèêàì � ÍÌÕ Ïèðîêñèêàì � ÂÌÕ

SPEX 8000 0.04 ± 0.01 0.10 ± 0.01

ÀÃÎ-2 0.06 ± 0.01 0.09 ± 0.01

Ðèñ. 4. Êðèâûå ðàñòâîðåíèÿ: 1 � èñõîäíûé ïèðîêñèêàì;
2 � ôèçè÷åñêàÿ ñìåñü ÌÀ-ïèðîêñèêàìà è ÌÀ-âûñîêî-
ìîëåêóëÿðíîãî õèòîçàíà; 3, 4 � ñìåñü ïèðîêñèêàìà ñ íèç-
êîìîëåêóëÿðíûì õèòîçàíîì, ìåõàíè÷åñêè àêòèâèðîâàí-
íàÿ â ÀÃÎ-2 (3), â SPEX 8000 (4); 5, 6 � ñìåñü ïèðîêñè-
êàìà ñ âûñîêîìîëåêóëÿðíûì õèòîçàíîì, ìåõàíè÷åñêè àê-
òèâèðîâàííàÿ â ÀÃÎ-2 (5) è â SPEX 8000 (6).
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Äàííûå ïî ðàñòâîðèìîñòè ïèðîêñèêàìà (ìå-
òîä 2) â ÌÀ-ñìåñÿõ ñ íèçêî- è âûñîêîìîëåêó-
ëÿðíûì õèòîçàíîì ïðèâåäåíû â òàáë. 1. Ðàñ-
òâîðèìîñòü èñïîëüçîâàííîãî â ðàáîòå ïèðîêñè-
êàìà â âîäå ïðè 37 °Ñ ñîñòàâëÿåò 0.03 ìã/ìë
(pH 7). Âèäíî, ÷òî â ñëó÷àå ÂÌÕ ðàñòâîðè-
ìîñòü ïèðîêñèêàìà óâåëè÷èâàåòñÿ ïî÷òè â òðè
ðàçà, â òî âðåìÿ êàê ïðè èñïîëüçîâàíèè íèç-
êîìîëåêóëÿðíîãî áèîïîëèìåðà � ìåíåå ÷åì
âäâîå. Ïî-âèäèìîìó, ýòî ñâÿçàíî ñî ñòðîåíè-
åì è ñâîéñòâàìè îáðàçóþùèõñÿ êîìïëåêñîâ.
Òàê, â [17] óñòàíîâëåíî, ÷òî õèòîçàí ñ áîëü-
øåé ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé îáðàçóåò â ðàñòâî-
ðå áîëåå ïðî÷íûå êîìïëåêñû ïî ñðàâíåíèþ ñ
íèçêîìîëåêóëÿðíûì áèîïîëèìåðîì.

Êðîìå òîãî, íå èñêëþ÷åíî, ÷òî è ìåõàíî-
õèìè÷åñêè â ñëó÷àå âûñîêî- è íèçêîìîëåêó-
ëÿðíîãî áèîïîëèìåðà ìîãóò îáðàçîâûâàòüñÿ
êîìïëåêñû ðàçíîãî ñòðîåíèÿ. Äåéñòâèòåëüíî,
ÈÊ-ñïåêòðû ìåõàíè÷åñêè àêòèâèðîâàííûõ
ñìåñåé ïèðîêñèêàìà ñ ÍÌÕ è ÂÌÕ (ñì. ðèñ. 2)
ðàçëè÷àþòñÿ â îáëàñòè âàëåíòíûõ êîëåáàíèé
N�H, Î�Í, Ñ�Î, à òàêæå äåôîðìàöèîííûõ
êîëåáàíèé ÑÍ3 (1435 ñì

�1) è ÎÍ (1093 ñì�1).
Ïî àíàëîãèè ñî ñòðîåíèåì êîìïëåêñîâ â ðàñ-
òâîðå [17] ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ìîëåêó-
ëà ïèðîêñèêàìà, îáðàçóÿ êîìïëåêñ c õèòîçàíîì,
îêàçûâàåòñÿ èíêàïñóëèðîâàííîé ïîëèìåðîì.
Ðàíåå â [25] áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ÌÀ õèòîçàíà ñ
ïèðîêñèêàìîì ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ ãåîìåò-
ðè÷åñêîãî ñâîáîäíîãî îáúåìà áèîïîëèìåðà, ÷òî
êîñâåííî ïîäòâåðæäàåò äàííóþ ãèïîòåçó.

Ìåòîäîì ïîòåíöèîìåòðè÷åñêîãî òèòðîâàíèÿ
óñòàíîâëåíî, ÷òî ñîäåðæàíèå ïèðîêñèêàìà
â ìåõàíîêîìïîçèòàõ ïèðîêñèêàì � õèòîçàí
(1 : 3 ïî ìàññå) ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àåòñÿ äëÿ

ÂÌÕ è ÍÌÕ è ñîñòàâëÿåò 245 è 242 ìã/ã ñî-
îòâåòñòâåííî, à äëÿ êîìïîçèòà ïèðîêñèêàì �
ÍÌÕ (1 : 10) � 92 ìã/ã. Ïîëó÷åííûå çíà÷åíèÿ
ñîîòâåòñòâóþò ñîäåðæàíèþ ïèðîêñèêàìà â èñ-
õîäíûõ ñìåñÿõ, ïîäâåðãíóòûõ ÌÀ.

Èññëåäîâàíèå áèîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè
âñåõ èçó÷åííûõ ìåõàíîêîìïîçèòîâ ïèðîêñè-
êàìà ïðè ïåðîðàëüíîì ââåäåíèè â äîçå 5 ìã/êã
(â ïåðåñ÷åòå íà ÷èñòûé ïèðîêñèêàì) ïîêàçà-
ëî âûðàæåííóþ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíóþ è
àíàëüãåòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü (òàáë. 2), ÷òî ñâè-
äåòåëüñòâóåò î âûñîêîé áèîäîñòóïíîñòè èç æå-
ëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà íå òîëüêî ñàìîãî
ïèðîêñèêàìà, íî è åãî ìåõàíîêîìïîçèòîâ ñ
õèòîçàíîì, êàê ÂÌÕ, òàê è ÍÌÕ.

Ìåõàíîêîìïîçèòû ïèðîêñèêàì � õèòîçàí,
óìåíüøàÿ êîëè÷åñòâî êîð÷åé ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëåì íà 57.6�69.1 %, ïðîÿâèëè áîëåå
ìîùíóþ îáåçáîëèâàþùóþ àêòèâíîñòü, ÷åì
ïèðîêñèêàì (íà 47.9 %).

Íàèáîëåå ñèëüíîå àíàëüãåòè÷åñêîå äåé-
ñòâèå ïðîÿâèëè ìåõàíîêîìïîçèòû ïèðîêñèêàì �
ÍÌÕ. Òàê, ïèðîêñèêàì � ÍÌÕ (1 : 3), óìåíü-
øàÿ êîëè÷åñòâî êîð÷åé íà 69.1 %, ïðåâîñõî-
äèë ÷èñòûé ïèðîêñèêàì â 1.4 ðàçà. ×óòü ìåíü-
øå àíàëüãåòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü êîìïîçèòà
ïèðîêñèêàì � ÍÌÕ (1 : 10), êîòîðûé ñíèæàåò
÷èñëî êîð÷åé íà 65.2 % ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðî-
ëåì è ïðåâîñõîäèò ÷èñòûé ïèðîêñèêàì â 1.3 ðàçà.

×èñòûé õèòîçàí, áåç ïèðîêñèêàìà, íå ïðî-
ÿâèë ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé è àíàëüãåòè÷åñ-
êîé àêòèâíîñòè. Íèçêîìîëåêóëÿðíûé õèòîçàí
ïîêàçàë íåäîñòîâåðíîå (ð > 0.05) ïîäàâëåíèå
îòåêà ïîñëå ââåäåíèÿ ôëîãîãåíà íà 22.8 è 10.2 %
÷åðåç 3 è 5 ÷ ñîîòâåòñòâåííî, ÷òî íå ìîæåò áûòü
ïðèçíàíî äîñòàòî÷íûì äëÿ ëå÷åáíîãî äåéñòâèÿ.

ÒÀÁËÈÖÀ 2

Ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíàÿ è àíàëüãåòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ïèðîêñèêàìà, õèòîçàíà è ìåõàíîêîìïîçèòîâ ïèðîêñèêàìà
ñ õèòîçàíîì

Ïèðîêñèêàì Ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíàÿ àêòèâíîñòü, Àíàëüãåòè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü,
è åãî ìåõàíîêîìïîçèòû % ïîäàâëåíèÿ îòåêà ïðè âðåìåíè ÌÀ, ÷ % óìåíüøåíèÿ êîëè÷åñòâà

3 5 �êîð÷åé�

Ïèðîêñèêàì � ñóáñòàíöèÿ 72.8 75.7 47.9

ÍÌÕ 22.8* 10.2* �

Ïèðîêñèêàì � ÍÌÕ (1 : 10) 60.0 47.6 65.2

Ïèðîêñèêàì � ÍÌÕ (1 : 3) 58.9 50.9 69.1

Ïèðîêñèêàì � ÂÌÕ (1 : 3) 69.8 68.9 57.6

* ð > 0.05; îñòàëüíûå äàííûå äîñòîâåðíû (ð < 0.05).
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Ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîå äåéñòâèå ìåõàíî-
êîìïîçèòà ïèðîêñèêàì�ÂÌÕ (1 : 3) îêàçàëîñü
ñèëüíûì è ïðîÿâèëîñü ïðàêòè÷åñêè íà óðîâ-
íå àêòèâíîñòè ÷èñòîãî ïèðîêñèêàìà: îí ïîäàâ-
ëÿë ýêññóäàöèþ ïîñëå èíäóêöèè âîñïàëåíèÿ
÷åðåç 3 ÷ íà 69.8 % ñîîòâåòñòâåííî. Ìåõàíî-
êîìïîçèòû ïèðîêñèêàìà ñ ÍÌÕ (1 : 3, 1 : 10)
ïðîÿâèëè áîëåå ñëàáóþ ïðîòèâîâîñïàëèòåëü-
íóþ àêòèâíîñòü ïî ñðàâíåíèþ ñ ÷èñòûì ïè-
ðîêñèêàìîì, íî îáà òîðìîçèëè ðàçâèòèå îòå-
êà íå ìåíåå ÷åì íà ïîëîâèíó ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëåì. Òàê, ïèðîêñèêàì � ÍÌÕ (1 : 10)
óìåíüøàë âîñïàëèòåëüíóþ ðåàêöèþ íà 60.0 %
÷åðåç 3 ÷ è íà 47.6 % ÷åðåç 5 ÷, à ïèðîêñèêàì �
ÍÌÕ (1 : 3) � íà 58.9 è 50.9 % ñîîòâåòñòâåííî.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå ìåõàíîêîìïî-
çèòû ïèðîêñèêàìà ñ ÍÌÕ è ÂÌÕ îáëàäàþò
õîðîøåé ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé àêòèâíîñòüþ
è ïðåâîñõîäÿò ÷èñòûé ïèðîêñèêàì ïî ñèëå
àíàëüãåòè÷åñêîãî äåéñòâèÿ.

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîêàçàëè, ÷òî äëÿ
óëó÷øåíèÿ ñâîéñòâ ïðåïàðàòà ÌÀ ïîçâîëÿåò
èñïîëüçîâàòü êàê ÍÌÕ, òàê è ÂÌÕ. Áîëåå
òîãî, â îòëè÷èå îò èçâåñòíûõ äàííûõ [19�21],
äëÿ ïîëó÷åíèÿ ìåõàíîêîìïîçèòîâ ïèðîêñèêàì �
õèòîçàí ñ ïîâûøåííîé ñêîðîñòüþ âûäåëåíèÿ
ïèðîêñèêàìà â ðàñòâîð è êîíöåíòðàöèåé ËÂ
â ðàñòâîðå, ëó÷øèé ðåçóëüòàò äàåò èñïîëü-
çîâàíèå ÂÌÕ. Ïî-âèäèìîìó, ýòî îáóñëîâëåíî
ìåõàíîêðåêèíãîì öåïåé è ñíèæåíèåì ìîëå-
êóëÿðíîé ìàññû áèîïîëèìåðà ïðè ìåõàíè÷åñ-
êîé îáðàáîòêå. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ïðè ÌÀ ôîð-
ìèðóþòñÿ ìîëåêóëÿðíûå êîìïëåêñû ïèðîêñè-
êàìà ñ õèòîçàíîì çà ñ÷åò îáðàçîâàíèÿ âîäî-
ðîäíûõ ñâÿçåé ìåæäó ôóíêöèîíàëüíûìè
ãðóïïàìè êîìïîíåíòîâ. Íàèáîëüøåé ðàñòâî-
ðèìîñòüþ îáëàäàþò ñìåñè àêòèâèðîâàííûõ ïî
îòäåëüíîñòè êîìïîíåíòîâ, ðàñòâîðåíèå êîòî-
ðûõ ñîïðîâîæäàåòñÿ êîìïëåêñîîáðàçîâàíèåì
â ðàñòâîðå. Îäíàêî âûäåëåíèå ïèðîêñèêàìà â
ðàñòâîð èç ÌÀ-ñìåñè ïðîèñõîäèò ñ áîëüøåé
ñêîðîñòüþ áëàãîäàðÿ îáðàçîâàíèþ ìîëåêóëÿð-
íûõ êîìïëåêñîâ ïðè ÌÀ è áîëåå ðàçâèòîé ïî-
âåðõíîñòè ëåêàðñòâåííîãî âåùåñòâà â ðåçóëü-
òàòå ðàñïðåäåëåíèÿ â ìàòðèöå ïîëèìåðà. Èñ-
ïîëüçîâàíèå ÍÌÕ â êà÷åñòâå íîñèòåëÿ ïðè-

âîäèò ê ïîâûøåíèþ ðàñòâîðèìîñòè ïèðîêñè-
êàìà â ìåíüøåé ñòåïåíè, ÷òî ìîæåò áûòü ñâÿ-
çàíî ñî ñòðîåíèåì ìåæìîëåêóëÿðíûõ êîìï-
ëåêñîâ ïèðîêñèêàì � õèòîçàí. Èçó÷åíèå ôàðìà-
êîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ ìåõàíîêîìïîçèòîâ ïèðîêñè-
êàì � õèòîçàí ïîêàçàëî âûðàæåííóþ ïðîòèâî-
âîñïàëèòåëüíóþ è àíàëüãåòè÷åñêóþ àêòèâ-
íîñòü, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î âûñîêîé áèîäî-
ñòóïíîñòè èç æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà íå
òîëüêî ñàìîãî ïèðîêñèêàìà, íî è åãî êîìï-
ëåêñîâ êàê ñ íèçêîìîëåêóëÿðíûì, òàê è âû-
ñîêîìîëåêóëÿðíûì, õèòîçàíîì.

Äëÿ ñðàâíåíèÿ áèîäîñòóïíîñòè ðàçíûõ
ôîðì ïèðîêñèêàìà öåëåñîîáðàçíî îïðåäåëå-
íèå èõ ôàðìàêîêèíåòèêè. Òàêæå èíòåðåñíî
ñðàâíåíèå èõ óëüöåðîãåííîñòè â óñëîâèÿõ ýê-
ñïåðèìåíòà íà æèâîòíûõ, òàê êàê èìåííî âû-
ñîêàÿ ãàñòðîòîêñè÷íîñòü îãðàíè÷èâàåò ïðèìå-
íåíèå ïèðîêñèêàìà â êëèíèêå. Äëÿ âûáîðà îï-
òèìàëüíîé ôîðìû ïèðîêñèêàìà ïî êðèòåðèþ
ýôôåêòèâíîñòü/áåçîïàñíîñòü íåîáõîäèìû
äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ.
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