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Жеке полимерлер ғана емес, соны-
мен бірге, медицина талаптарын то-
лығымен қанағаттандыратын, көп-
теген бағалы қасиеттерге ие әртүр-
лі композициялық жүйелер де дәрі-
лік препараттарға негіз бола  ала-
ды. Алайда, олардың мүмкіндікте-
рі толық зерттелмеген.

КАРБОКСИМЕТИЛЦЕЛЛЮЛОЗАНЫҢ НАТРИЙ ТҰЗЫ
МЕН АЛХИДИН-ЛИДОКАИН КОМПЛЕКСТЕРІНІҢ

ҚАСИЕТТЕРІН ЗЕРТТЕУ

МРНТИ: 61.45.31

КУДАЙБЕРГЕНОВА Б.М.1, ЖҰМАҒАЛИЕВА Ш.Н.1, ИМИНОВА Р.С.1, ҚАЙРАЛАПОВА Г.Ж.1, ӘБІЛОВ Ж.Ә.1, 
1Әл-Фараби атындағы Қазақ ұлттық университеті, Алматы қ.

АҢДАТПА
Бұл жұмыста полисахарид – NaKМЦ негізіндегі 
композициялық материалдарға дәрілік заттарды 
иммобилизациялау мүмкіндіктері зерттелді. Те-
пе-теңдік ісіну, сорбциялық-десорбциялық талдау 
әдістерімен компоненттердің бір-бірімен әрекет-
тесу заңдылықтары мен оларды дайындаудың 
оңтайлы шарттары зерттелді. Сонымен, жүргі-
зілген зерттеулер бойынша, NaКМЦ гелі негізін-
де алхидин-лидокаиннің пролонгациялық әсе-
рі көрсеттілді.

Түйін сөздер: гель, карбоксиметилцеллюло-
заның Na тұзы, тепе-теңдік ісіну, пролонгация, су-
тектік байланыстар, дәрілік заттар, алхидин жә-
не лидокаин, сорбция.

КІРІСПЕ
Қазіргі кездегі қолданысқа ие көптеген дәрілік зат-
тардың басты кемшілігі организмге түскен соң 
жылдам зат алмасуына түсіп кетуі. Осыған байла-
нысты дәрілердің емдік қасиеттері толық дәреже-
сінде пайдаланылмайды, аз ғана мөлшері пайда-
лы әсер көрсетеді. Тиісті терапиялық әсерге қол 
жеткізу үшін дәрінің дозасын көтеру керек. Оның 
салдарынан қосымша жағымсыз улану, аллер-
гиялық реакция тәрізді құбылыстар туады. [1-3]

Аталған мәселені шешу үшін соңғы кезде кеңі-
нен зерттеліп жүрген дәрілік заттарды полимер-

лермен бірге қолдануға қызығушылық арта түсу-
де. Бұл мақсатта суда еритін, сондай-ақ, гель тү-
зетін полимерлер қолданылады. Дәрілік заттар-
ды полимерлік тасымалдаушыларға қосып қол-
дану арқылы дәрінің әсерін ұзарту, улылығын ке-
міту, дәрілік заттарды ауру ағзаға бағытты тасы-
малдау сияқты маңызды мәселелерді шешуге 
болады. [4-6]

Сондықтан бұл жумыста дәрілік заттарды та-
сымалдаушы ретінде карбоксиметилцеллюлоза-
ның Na тұзы (NaКМЦ) негізіндегі гельдер алуға 
талпыныс жасалды. Мұның себебі, NaКМЦ-ның 
аса пайдалы биологиялық, медициналық қасиет-
тері, усыздығы, ісінгіштігі және гель түзу қабіле-
ті және т.б. Жұмыста өздігінен құрым түзгіш по-
лимер NaКМЦ мен дәрілік заттар алхидин және 
лидокаин комплекстері қолданылды. 

ТӘЖІРИБЕЛІК БӨЛІМ
NaКМЦ – қосымша тазалаусыз ТУ 2231-002502 
77563-00 «Ч» белгілеумен пайдаланылды. Кар-
боксиметилцеллюлоза (КМЦ, целлюлозалық гли-
коль қышқылы [С6Н7О2(ОН)3–x(ОСН2СООН)x]n, 
х=0,08–1,5)-целлюлоза туындылары глюкозидты 
мономерлердің карбоксиметилді топтары (-CH2-
COOH) гидроксильді топтарымен байланысқан.

Глицерин (глицерол, пропантриол-1,2,3) – 
C3H5(OH)3 формуласы бар үш атомды спирттер-
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дің қарапайым өкілі болып табылады. «Чда» мар-
калы, МЕМСТ-6259-75. Бұл тұтқыр мөлдір сұйық-
тық. Глицерин тұтқырлық дәрежесін сақтау және 
ұлғайту қасиеттеріне ие тұрақтандырғыштар то-
бына жатады.

Натрий хлориді. «Чда» маркалы тұз, екі рет 
қайта кристалдау арқылы тазаланды.

Лидокаин. Дәрілік зат, антиаритмиялық ретінде 
пайдаланылатын жергілікті анестезия және жүрек 
депрессиясы. Навокаинге қарағанда анағұрлым 
қарқынды және ұзағырақ әсерге ие. Бірақ оның 
ұзақтығы бупивакаин немесе прилокаинге қара-
ғанда қысқа. Гидрохлорид түрінде қолданылады.

CH
3

H
N

CH
3

O

N CH
3

CH
3

HC1 H O
2

Алхидин – биологиялық белсенді комплекс, 
қырғыз жантағынан алынған экстракт, қосымша 
тазалаусыз қолданылады. [7]

Медицина талаптарына сай тасымалдаушы 
алу үшін өндірісте шығарылатын, қолжетімді, суда 
еритін, гидрофильдігі жоғары гельдер түзетін жә-
не биодеструкцияға тұрақты, жақсы механикалық 
қасиеттерге ие, реакциялық қабілеттілігі жеткілік-
ті функционалдық топтары бар NaКМЦ алынды.

NaКМЦ әртүрлі ерітінділерінде ісіну қабілетін 
зерттеулер полисахаридтердің ісінгіштігіне әсе-
рі кинетикасы бойынша да, сипаты бойынша да 
ерекшеленетінін көрсетті.

Бұл жұмыста NaКМЦ әртүрлі пайыздық мөл-
шермен (15%, 20%, 25%) алынды. Алынған по-
лимерлік гельдердің ісінгіштік қасиеттері қарас-
тырылды (1-3 суреттер). Физиологиялық ерітін-

ділерінде ісіну қабілетінің суға қарағанда әлде 
қайда төмен болуы иондық күштің әсерімен тү-
сіндіріледі. Бұның себебі, физиологиялық ерітін-
діде гельдер жыйырылып, ісінуді төмендетеді. 
NaКМЦ-ның тепе-теңдік ісінуі 30-50 минутта қа-
лыптасатын байқалады. Сонымен қатар, шектік 
ісіну мәні NaКМЦ сулы ерітіндіге қарағанда тезі-
рек қалыптасады. Бұл тепе-теңдік ісінуге NaКМЦ 
гелінің тығыз құрылымы әсер ететінін көрсетеді. 
Бұл, полиэлектролиттің әр түрлі күштеріне бай-
ланысты, яғни NaКМЦ әлсіз (карбокси топтары-
ның әсерінен) полиэлектролит болғандықтан. По-
лимер концентрациясын жоғарылатқанда, ісіну 
дәрежесінің аздап қана жоғарылауы байқалады.  

Лидокаин ерітіндісінде NaКМЦ-ның ісіну қа-
сиеттерін қарастырайық. Аталмыш полимерлік 
гельдің құрамына лидокаин енгізгенде көлемі аз-
дап жоғарылап, ісінуді арттыратыны байқалады. 
Лидокаин мөлшері артқан сайын гель көлемінің 
ұлғаюы олардың молекуласы гельдің полимер-
лік тізбегімен байланысуынан деп пайымдаймыз. 

Сонымен қатар лидокаинді гельге қарағанда 
лидокаин-алхидин композициялық гелінің ісінуі-
нің жоғары екендігі анықталды (2, 3 суреттер).

Сонымен қатар зерттеулер ортаның рН-на (1-
9) да байланысты жүргізілді. NaКМЦ-ның ісінуі-
не рН-тың әсері келесі суретте келтірілген (4 су-
рет). Суреттегі мәліметтер бойынша, рН-тың ай-
тарлықтай әсер етпейтіні байқалады. Бұл Na тұ-
зы түріндегі полимерлік композицияларға рН-тың 
әсер етпеуіне байланысты болуы мүмкін. Ал, жо-
ғары рН-та ісінудің аздап төмендеуі ортаның рН-
-ының иондық күш ретінде әсер етуінен болуы 
мүмкін. Тепе-теңдік ісіну әдісі зерттелетін поли-
мерлер негізінде өзара үйлесімді дәрілік компо-
зициялардың түзілетіндігін көрсетті. 

УК-спектроскопия көмегімен және математика-
лық есептеу нәтижесінде дәрілік заттардың зерт-
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теліп жатқан NaКМЦ гельдеріне сорбциялау кине-
тикасы және ерітіндідегі лидокаин концентрация-
сының жоғарылауымен гельдің сорбциялау қабі-
леті жоғарылайтындығы анықталды (5 сурет). Ли-
докаиннің NaКМЦ геліне сіңірілу нәтижесінен бай-
қалатыны гельге ынтықтығы және алғашқы жар-
ты сағаттың ішінде 65-75% сорбциялану. Оның 
себебі, лидокаиннің NaКМЦ берік байланысаты-
нынан деп пайымдауға болады.

Алынған нәтижелер бойынша осы жұмыста ли-
докаин мен алхидиннің полимерлік дәрілік фор-
малары алынып, пролонгациялық эффектісіне 
қол жеткізу үшін және полисахаридтің дәрілік зат-
тарды пролонгациялық тасымалдау мүмкіндігін 
анықтау үшін десорбциялық қасиеті зерттелді (6-
8 суреттер).

NaКМЦ гелінен лидокаиннің десорбциялану 
кинетикасын зерттеу нәтижелері бойынша, гель 
құрамында лидокаиннің бір тәулікте 35%-дан 
45%-ға дейін аралықта орналасқан. Байқалатын 

заңдылық – 1 тәулікке дейін десорбция мөлше-
рінің шектік мәндерінің орнамауы. Композиция-
лық гельдердің бұл қасиетін дәрілік заттың қор-
шаған ортаға үздіксіз бақылаулы бөлінуін қамта-
масыз ету үшін қолдануға болады. 

Физиологиялық ерітіндіде десорбцияның жо-
ғарылауы иондық күштер әсерінен, NaCI катион-
дарының бәсекелесе байланысуынан және лидо-
каиннің ығыстырылуымен түсіндіріледі (7 сурет). 

Сонымен бірге, NaКМЦ гелінен дәрілік заттың 
шығуы ортаның рН-нан тәуелділігі зерттелді (8 
сурет). Зерттеу нәтижелері бойынша, судын рН-
на жақын ортада гель ісініп, дәрілік заттың ығы-
сып шығуын оңайлатады деп пайымдауға бола-
ды. Ал, жоғары рН-та десорбция мөлшерінің аз-
дап төмендеуі ортаның рН-ының иондық күш ре-
тінде әсер етуінен болуы мүмкін. 
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3-сурет – NaКМЦ-лидокаин-алхидин компози-
циясының (физиологиялық және су ерітінділе-
рінде ісіну кинетикасы)
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4-сурет – Лидокаин ерітіндісінде гельдердің ісі-
нуіне рН-тың әсері. τ=1 тәулік 
Ескерту: [NaКМЦ]=20% (1) және 25% (2), [лидо-
каин]=1•10-4 М.
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5-сурет – Лидокаиннің (1) және лидокаин-алхи-
дин комплексінің (2) NaКМЦ геліне сорбциясы
Ескерту: [NaКМЦ]=25%, [лидокаин]=1•10-4 М.
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6-сурет – NaКМЦ гелінен физиологиялық ерітін-
дісіне (2,4) және (1,3) суға лидокаиннің-алхидин 
комплексінің шығу кинетикасы
Ескерту: [NaКМЦ]=(1,2)–20%, (3,4)–25%.
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Бұл нәтижелер дәрілік затты байланыстыру-
да NaКМЦ атқаратын рөлінің маңыздылығын көр-
сетеді. Сонымен бірге, дәрілік затты бақылаулы 
бөліп шығаруда қолдануға мүмкін екендігін көр-
сетеді. 

Кoмпoзициялық гельдердің түзілуін зерттеудегі 
эффективті әдіcтердің бірі ИҚ-cпектрocкoпия бo-
лып тaбылaды. NaКМЦ-дәрілік зат композициясы-
ның ИҚ-спектрі (9 сурет) молекулааралық сутектік 
байланыстар нәтижесінде комплектің түзілетінін 
дәлелдейді. Композиция спектрінде бос ОН-топ-
тарына, NaКМЦ-ның димерлері және полиассо-
циаттарына тән 3 600, 3 580, 3 516, 3 458, 3 398, 
3340 см-1 аймағындағы сипаттамалық жолақтар 
орнына 3 398 см-1-3 432 см-1 облыстарында мо-
лекулааралық сутектік байланыстар арқылы тү-
зілген полиассоциаттардың интенсивтілігі жоға-
ры кең жолақ пайда болады, хелаттық түрінде-
гі комплекстер 2 923 см-1 облысында, NaКМЦ-
ның карбокси-ионы гипсохромиялық ығысумен 

1 613-1614 см-1 облысында, ОН-тобының жазық 
деформациялық тербелісі 1423, 1443 аймағын-
да, С-О-С эфирлік жолақтары 1 105, 1 069, 1 059 
см-1  аймағында жазылды. 

Сонымен қатар, 2 927 және 2 139 см-1 облы-
сындағы композиттердегі жойылған жолақтар Н-
О-мен -Н түріндегі жаңа байланыстың түзілгенін 
көрсетеді. 
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7-сурет – NaКМЦ гелінен физиологиялық ерітін-
дісіне (2) және (1) суға лидокаин-алхидин комп-
лексінің шығу кинетикасы
Ескерту: [NaКМЦ]=25%, [лидокаин]=1•10-4 М.
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8-сурет – NaКМЦ гелінен 20% (1) және 25% (2) 
лидокаин-алхидин комплексінің шығу кинетика-
сының рН-қа тәуелділігі
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9-сурет – NaКМЦ гельдерінің ИҚ-спектрлері
Ескерту: 1 – NaКМЦ гелі, 2 – NaКМЦ-алхидин ге-
лі, 3 – NaКМЦ-лидокаин гелі.
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НӘТИЖЕЛЕР ЖӘНЕ ТАЛҚЫЛАУ
Сонымен, физика-химиялық әдістер кешенімен 
дәрілік затпен полисахаридтер – NaКМЦ өзара 
үйлесімді, біркелкі және тұрақты композиция тү-
зетіні көрсетілді. Түзілген композициялардың бір-
тектілігі сканерлеуші электрондық-микроскопия-
лық зерттеулерден де байқалады (10 сурет). Ұсы-
нылған суреттерден композиция құрылымының 
бастапқы құрамдастарымен салыстырғанда ұсақ 
дисперстілігін, реттілігін және біркелкілігін көру-
ге болады.

Суреттерден алхидинді, лидокаинді және по-
лимер-дәрілік зат композициялардың құрылысын-
дағы айырмашылық анық байқалады. Бұл екі дә-
рілік заттың полимермен байланысу табиғатын-
дағы ерекшеліктерге байланысты болуы мүмкін. 
Алхидиннің құрамындағы негізгі компоненттер 
бейионогенді проантоцианидиндер мен полиса-
харидтер [7] полимермен сутектік байланыстар 
арқылы комплекс түзуі тиіс. Жоғары молекулалы 
беттік активті заттар болып табылатын бұл қосы-
лыстар гель бөлшектерін (кристаллиттер, агрегат-
тар, нанобөлшектер) одан әрі дисперстейді және 
интерполимерлік комплекстер түзеді. Нәтижесін-
де өлшемдері бойынша біркелкі, әрі композиция 
бөлшектерімен салыстырғанда ұсақ дисперсті жү-
йе түзіледі. Ал, лидокаин гельмен электростати-
калық байланысатындықтан, түзілген полиэлект-
ролиттік комплекс те лидокаиннің өзі тәрізді ион-
дық торлы кристалдық құрылымға ие болатыны.

ҚОРЫТЫНДЫ
Пролонгацияланған дәрілік формалар қарапа-
йым дәрілік формалармен салыстырғанда бір қа-
тар артықшылықтарымен ерекшеленеді. Бұл са-
лада зерттеулер жеткілікті ұзақ уақыт бойы жүр-

гізіліп келеді, сондықтан қазіргі кезде әсер етуші 
заттардың эффектін ұзарту әдістерінің көптеген 
өңделген және зерттелген әдістері бар. Алынған 
NaКМЦ негізіндегі дәрілік формалардың тепе-тең-
дік ісінгіштік қасиеттері зерттеліп, полимердің әр-
түрлі концентрациясына дәрілік заттың сорбция-
сы және десорбцисы қарастырылды.

РЕЗЮМЕ
КУДАЙБЕРГЕНОВА Б.М.1, 

ЖУМАГАЛИЕВА Ш.Н.1, ИМИНОВА Р.С.1,
КАЙРАЛАПОВА Г.Ж.1, АБИЛОВ Ж.Е.1,

1Казахский национальный 
университет им. аль-Фараби, г. Алматы

ИССЛЕДОВАНИЕ СВОЙСТВ 
КОМПЛЕКСОВ 

АЛХИДИНА-ЛИДОКАИНА 
И НАТРИЕВОЙ СОЛИ 

КАРБОКСИМЕТИЛЦЕЛЛЮЛОЗЫ
В представленной нами работе показана возмож-
ность иммобилизации лекарственных веществ, 
состоящих из композиционных материалов на ос-
нове полисахарида (NaKМЦ). Методами равно-
весного набухания и  сорбционно-десорбционно-
го анализа исследованы закономерности взаимо-
действия и оптимальные условия получения ве-
ществ, исследованных нами в комплексах.

В результате  проведенных исследований на-
ми продтверждено  пролонгирующее действие 
алхидина-лидокаина на основе геля NaКМЦ.  

Ключевые слова: гель, карбоксиметилцел-
люлоза, NaKМЦ, полисахарид, пролангация, во-
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