


• Химико-металлургические науки 

Анестетиктердщ етюзпштшн арттыру, косымша эсерш азайту т^ргысында «дэршердщ 
кемекшюЬ» деген атка ие болган янтар кышкылы жэне оныц туындыларыныц (сукцинаттар) 
болашагы зор. Агзада жогары ету кабшетше байланысты рилокаин гемисукцинат езшщ тецдесi 
рихлокаинге Караганда анестезиялык кабшет жогары. 

Макалада ПНИПА (немесе АА) гидрогелiн жэне акрил кышкылы (АЮ мономерлерiмен 
косактау аркылы синтездеп, ЕТКТ дене температурасына жакындату аркылы жэне физиологиялык 
рН ортада гидрогель матрицасына иммобилизацияланган рихлокаин гемисукцинат д э р ш к заттыц 
ерiтiндiге шыгу кинетикасы зерттелдi, ягни рихлокоин гемисукцинат катысында гидрогельдiц iсiну 
дэрежесiн, кинетикасын жэне ортаныц температурасы мен рН тэуелдi дэрiнiц десорбциялану мен 
сорбциялану механизмi жэне кинетикасы, келемдiк-фазалык касиеттерiн зерттеу жYргiзiлдi. Сонымен 
катар алынган Yлгiлердiц УК жэне ИК спектрлерi ту^ршдк 

Тэжiрибелiк бвлiм 
Рихлокаин гемисукцинатты гидрогель матрицасына иммобилизациялау in situ жэне 

тазартылган дайын гельге сорбциялык енпзу эдiстерi аркылы жYргiзiлiдi [9,10]. 
НИПА( немесе АА)-АК^ (3:1 моль/моль) гидрогель матрицасына рихлокаин гемисукцинатты 

иммобилизациялау акрил кышкыл тYЙiндерi дэрiлiк заттыц протондалган амино топтарымен 
электростатикалык эрекеттесу жYретiндiгiнiц мYмкiн болатын механизiмi схема бойынша керсетшдк 
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2-сурет. ПНИПА( н\се АА)-АК| (3:1 моль/моль) гидрогель матрицасына рихлокаин гемисукцинатты 
иммобилизациялау механизмшщ схемасы 

Полимер жYЙесiнен биологиялык белсецщ заттардыц белiнуiнiц диффузия коэффициент! 
Фик диффузиясы бойынша жYредi жэне темендеп тендеумен сипатталады: k=4[D\nr2] 

Рихлокаин гемисукцинат препаратыныц УК сэулесiнде жутылу спектрлерi (А=275нм) жэне ИК 
спектрлерi т у а р ш п , сiцiрiлу спектрлер кемегiмен градуирлiк график т^ргызылды (3-сурет). 

Зерттеу нэтижелерi жэне оларды талдау 

Келесi ретте д э р ш к зат таза ПНИПА гидрогель келемше енгiзiлiп, температурага тэуелдi 
рихлокаин гемисукцинаттыц суга босап шыгуы зерттелдi. ПНИПА полимершщ 32-34 0С аймагында 
температурага сезiмталдыFы айкын байкалатындыгы белгiлi, егер ПНИПА полимерлерi к¥рамына 
кышкылдык немесе непздш мономерлер, биологиялык зат енпзшсе, олардыц келемдiк-фазалык ету 
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температурасы бастащы шамага Караганда 6ipa3 взгерюке ^шырайтындыгы белгiлi жайт. Твртiншi 
суретте ПНИПА гидрогелi квлемiнен рихлокаин гемисукцинаттыц ПНИПА гидрогель матрицасынан 
температурага тэуелдi суга босап шыгуы 45 пен 50 0С аралыгында жYзеге асады. М^ныц себебiн 
рихлокаин гемисукцинаттыц ^рамындагы карбоксил топтарымен ПНИПА бYЙiр тiзбегiнде 
орналас^ан амид топтары арасындагы сутектiк байланыстыц болуымен тYсiндiруге болады. 
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3-сурет. Оптикалык тыгыздгы Х=275нм болгандагы рихлокаин гемискуцинаттыц концентрациясына тэуелд1 
тургызылган градуирлж графип 
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4-сурет. НИПА гидрогель матрицасынан рихлокаин гемисукцинаттыц суга босап шыгуы. С = 0,001 моль/л 

Келес тэж1рибеде 5-суретте НИПА-А^ (3:1 моль/моль) гидрогель матрицаларынан рихлокаин 
гемисукцинаттыц температурага тэуелдi босап шыгу шамасы 0,1 М фосфатты буфер ерiтiндiсiнде 
(рН=7.4, ц=0,15М NaCl) суга Караганда элде^айда жогары болатынын квремiз. Рихлокаин 
гемисукцинаттыц НИПА-А^ кецiстiк торынан шыгуы 0,1 М фосфатты буфер е р т н д ю н д е Фик 
зацына сэйкес, ал жергiлiктi анестетик препараттардыц су ортасына шыгу кинетикасы Фик зацынан 
квп ауыт^иды (1- кесте). 
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5-сурет. НИПА-АК гидрогель матрицасынан рихлокаин гемисукцинаттыц (1) 0,1М фосфатты буфер 

ертнд1сше (рН=7.4, д=0,15М NaCl) жэне (2) суга босап шыгуы. С = 0,001 моль/л 

1-кесте. Гидрогель матрицасынан жергiлiктi анестетик препарат-рихлокаин гемисукцинаттыц 
эр тYрлi ортаFа шыFу кинетикасы 

Гидрогель Ертнд1 ортасы n k10-2 D, см2/с 
НИПА-АК/рихлокаин гемисукцинат Фосфат буфер1 рН =7.4, 

ц=0.15М NaCl 
0,22 0,33 1,94Т0-6 

НИПА-АК/рихлокаин гемисукциат Су рН=5,4 0,19 0,19 4,83-10-5 

Дэрiлiк заттыц рН буфер е р т н д ю ш е босап шыгуы 6-шы суретте керсетiлген. Рихлокаин 
гемисукцинаттыц НИПА-АК(3:1) гидрогель матрицасынан шыгуы негiзгi ортада болады (рН « 8). 
С ш т ш к ортада акрил ^ыш^ылыныц СООН топтары толыгымен иондалгандыщтан, рихлокаин 
гемисукцинат иондалган кYЙiнде (гемисукцинаттыц карбоксил топтарыныц иондалу есебiнен) онда, 
АК мен д э р ш к зат арасындагы иондыщ байланыс бузылады да, дэрiлiк заттыц гидрогель келемшен 
босап шыгуына экеледi. 
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6-сурет. рН ортага тэуелд1 АА-АК (3:1 моль/моль) гидрогель матрицасына иммобилизацияланган рихлокаин 
гемисукцинат дэршк затыныц босап шыгуы 
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Сонымен ^оса ПНИПА(немесе АА)-АК гидрогелiне иммобилизацияланган рихлокаин 
гемисукцинатыньщ ИК cneKTpi тYсiрiлiп, нэтижелерi 7,8,9,10,11-суретте жэне жугылу жолакгарынын 
тендеспру сипаттамасы 2-кестеде кврсетiлген. М^нда 729см-1 орташа интенсивт жугылу жолагы 
бензол са^инасынын жазыщтыщтан тыс тербелiсiне сэйкестшн жэне 1282 шынына С-О-С 
байланысынын валенттiк тербелiсi жататыны аныщ. ^ ш т жугылу жолагы 1699 см-1 винилдi топ^а, ал 
1721 см-1 сукцинат тобынын жэне бензой эфирiнiн С=О валенттi тербелiсiне ^^сас. СН тобынын 
деформационды жэне валенттiк тербелiсi 1200 жэне 3000-2900 см-1 аралыгында орналас^ан. 

2-кесте. Рихлокаин гемисукцинаттыц И^ спектршщ Teftaecripyi 

Жишк, см-1 Функционалды 
Топтар 

Интенсивтшк* 

729 (С6Н5) к. 
1282 v (СОС) к. 
1420 S(CH) о. 
1699 v (С=С) в.к. 
1721 v (C=O) в.к. 
2980, 2941, 2900 v (CH) о. 

• к - ^ ш п , в.к.- вте кYштi, о. - орташа. 

7-сурет. Рихлокаин гемисукцинатынын ИК спектрi 

Осыдан ПНИПА(немесе АА)-АК/рихлокаин гемисукцинатынын тYсiрiлген ИК спектрiнен 
кврiнiп т^ргандай 1593 см-1 кврiнген кYштi жугылу жолагы АА-АК карбоксилат иондарына сэйкес 
екенш куэландырады. ПНИПА ^¥рамында функциональды топтын болмауынан рихлокаин 
гемисукцинат байланыстыратын взiндiк тэсiлiнiн жо^тыгынан, ПНИПА (немесе АА) матрицасына 
онын иммобилизациялануы гидрофобты эрекеттесу есебiнен болады. ПНИПА (немесе АА) жэне 
рихлокаин гемисукцинаттын сипаттамалыщ жугылу жола^тарынын бiр-бiрiне ^абаттасып келуi 
жогарыда айтылганды дэлелдейдi, ягни АК жэне рихлокаин арасында тYзiлген электростатикалыщ 
кYштер аркылы т^ра^танган эквимолярлы комплекс (немесе «даярлыщ комплекс») НИПАА (немесе 
АА) мен сополимеризация реакциясына тYсiп, гидрогель квлемiнде рихлокаин иммобилизацияланады 
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