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PROPERTIES OF INTERPOLYMER COMPLEXES OF NaCMC AND CARBOPOL IN WATER SOLUTIONS
Annotation
In today's pharmaceutical industry, it is important to get the basics of gentle drug delivery. Obtaining IPK hydrogels that can be
obtained without the use of toxic agents and expensive radiation methods is one of the most urgent tasks today. In this article, the
rheological and other properties of aqueous solutions of NaKMS and Carbopol and their polycomplexes are studied.
Key words: Sodium salt carboxymethylcellulose (NaCMC), Carbopol, Infrared spectroscopy.

CBOVICTBA HHTEPIIOJIUMEPHBIX KOMIIIEKCOB BOJHBIX PACTBOPOB NaKMI[ 1 KAPEOIIOJIA
B coBpemeHHO# (apmaneBTHUECKOH NPOMBIIIICHHOCTH BaXKHO OCBOUTH OCHOBBI IIAAALICH TOCTaBKU JeKapcTB. [lomyuenue
rugporeneit UITK, koTopele MOXHO NHOJNYy4nTh O€3 NPUMEHEHHS TOKCHYHBIX BEIIECTB ¥ JOPOTOCTOSIIMX PpaJHallMOHHBIX
METOJIOB, SBJIETCS CErOAHS OJHOW M3 HambOoiee aKTyalbHBIX 3a4ad. B JaHHOHW cTaThe M3Y4eHBI PEONIOTHYECKHE H ApPYTrue
cBoiictBa BogHbIX pacTBopoB NaKMS u Kap6ormosa 1 uX MOJIHKOMIIIEKCOB.
KuroueBble ciioBa: Hatpueas conp kapOokcumeTrinesutono3sl (NaKMS), kapOomon, nHppakpacHas CIIEKTPOCKOIHSL.

NaKMS VA KARBOPOLNING SUVDAGI ERITMALARI INTERPOLIMER KOMPLEKSLARINING XOSSALARI
Annotatsiya
Hozirgi kunda farmatsevtika sanoatida yumshoq dori yetkazish asoslarini olish muhim ahamiyatga ega. Toksik ta’sirga ega
bo’lgan vositalaridan foydalanmasdan va gqimmat nurlanish usullarisiz olinadigan IPK gidrogellarni olish buguni kunda eng
dolzarb vazifalardan biridir. Ushbu maqgolada NaKMS va Karbopolning suvdagi eritmalari va ularning polikomplekslarining
reologik va boshqa xossalari o’rganilgan.
Kalit so‘zlar: Karboksimetilsellyulozaning natriyli tuzi (NaKMS), karbopol, infragizil spektroskopiya.

Kirish. Interpolimer komplekslari (IPK) kimyoviy jihatdan bir-birini to’ldiruvchi makromolekulalar - polianionlar va
polikationlar yoki proton donorlari va akseptorlarining o'zaro ta’siri mahsulotidir. Quyi molekulyar moddalar orasidagi oddiy
kimyoviy reaksiyalardan farqli o’laroq, makromolekulalar orasidagi o'zaro ta’sir kooperativ xarakterga ega.
Karboksimetilsellyuloza (KMS), gidroksil guruhlarining H atomlari karboksimetil guruhlari (CH2COOH) bilan almashtirilgan
sellyuloza hosilasi ko’pincha uning natriyli tuzi NaKMS sifatida ishlatiladi. U suvda yaxshi eruvchanligi, biologik
moslashuvchanligi, biologik parchalanishi, yuqori yopishqoqgligi va toksik emasligi tufayli farmatsevtika magsadlarida keng
qo’llanilishi mumkin. [1]

Mavzuga oid adabiyotlar tahlili. Poulami Basu va boshgalar tomonidan jarohatni davolash uchun KMS/PEG
(Karboksimetilsellyuloza/Polietilenglikol) asosidagi IPK lari hagida bir gancha ilmiy ishlar olib borilgan [2].

Barun Mandal va boshgalar transdermal dori yuborish uchun diklofenak natriyni yetkazib berish uchun nanokompozit
KMS asosidagi gidrogel olish usuli o’rganilgan. Yining Chen va boshqalar tomonidan KMS va dopamin yordamida biologik
yopishtiruvchi gidrogel tayyorlash usuli o’rganilgan.

Yurina Sekine va boshgalar tomonidan karboksimetil nanosellyuloza tolasi asosidagi gidrogel va bentonitning bo’yoq
degradatsiyasi uchun adsorbent sifatida ishlatilishi xususiyatlari baholangan.

Alina Ghilan va boshqalar prokainni etkazib berish uchun o’zaro bog'lovchi sifatida fitik kislotadan foydalangan holda
KMS gidrogelining bir bosqichli tayyorlanishi o’rganilgan. Karbopol polimerlari biologik moslashuvchanligi va biologik
parchalanishi tufayli farmatsevtika va biologik go'llash uchun eng qulay polimerlar hisoblanadi. Odatda, Karbopol polimerlari
harorat, pH, yorug'lik yoki elektr maydoni kabi ba’zi tashqi omillar ta'sirida shishish harakatining o'zgarishini ko’rsatadigan
stimulga javob beradigan gidrogellarni tayyorlashda ishlatiladi.

Feng Zhang, Jozef Lubach, Watson Na, Samad Momin PEO/Karbopol 907 o'rtasidagi interpolimer kompleks va
matritsadan dori moddalarining chiqarilishiga ta’siri o’rganilgan[3]. Texnik NaKMS ni farmatsevtikada ishlatish uchun uni gayta
ishlash usuli Sh.A.Yo’ldoshov va A.A.Sarimsoqovlar tomonidan texnologik usuli o’rganilgan [4].
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Anastasiya S.Viktorova, Elizaveta S.Elizarova, Regina S.Romanova,Venera R.Timergalieva,Vitaliy V,Xutoryanskiy,
Ruslan I.Mustafin metforminni og'iz orgali yuborish uchun karbopol va poli(2-etil-2-oksazolin) ga asoslangan interpolimer
komplekslarining olinishi va xossalari bayon gilingan [5].

Karbopolning suvdagi va suv/glitserin sistemalaridagi reologik xossalari Priscilla R.Varges, Camila M.Costa, Bruno
S.Fonseca, Monica F.Naccache and Paulo R.De Souza Mendes tomonidan o’rganilgan [6].

NaKMS ning suvdagi va digidroksi spirt/suv sistemalaridagi eritmalarining reologik xossalari Patrycja Wagner, Sylwia
Rozanska, Ewelina Warmbier, Adriana Frankiewicz and Jacek Rozanski tomonidan o’rganilgan [7].

Tadgigot metodologiyasi. Paxta lintidan olingan NaKMS ni titrlash uchun 16,8 ml 0,1 N li Na,S0, - 5H,0 eritmasidan
foydalanilgan. Natriy karboksimetilselluloza (NaKMS) ning molekulyar og’irligi va almashinish darajasi mos ravishda 40 kDa va
70% ni tashkil etadi. NaKMS ni tozalangan etil spirtida 1-hafta davomida tozalandi. Tozalash jarayonida etil spirtining 70% li
suvdagi eritmasi sokslet usulida tozalangan etil spirtini kondensatsiyalash orgali olindi. Olingan NaKMS namunasi liofil
quritgichi yordamida —60°C haroratda 8 soat quritildi.

Dastlab, NaKMS distillangan suvda xona harorati (22°C) da aralashtirish asosida distillangan suvda eritildi va 1%
(massaga ko’ra) suvdagi eritmasi foydalanildi. Karbopol 940 gidrogeli ham xona haroratida xuddi shu usulda suvdagi 1% li
eritmasi ko’rinishida tayyorlandi. So'ngra, Karbopol 940 eritmasi NaKMS eritmalariga 1:1, 1:2, 2:1 nisbatda aralashtirish orgali
bir jinsli gel hosil bo'lguncha 24 soat davomida aralashtiriladi. NaKMS ning gidroksil guruhlari va Karbopolning karboksil
guruhi o'rtasidagi o’zaro ta’sir natijasida gidrogellarining polimer tarmog’i vodorod bog'lanishi orqali hosil bo’ladi. NaKMS va
Karbopol IPK hosil bo’lishi sxematik ko’rinishd 1-rasmda keltirilgan.

NaKMS va karbopolning suvdagi eritmalari va ularning IPK gidrogellarining reologik xossalari Anton Paar MCR-92
(Avstriya) reometri yordamida tahlil gilingan. Barcha hollarda tezlik gradienti 0,1<y<4400 1/s oralig’ida olingan.

IPK gidrogellarida hosil bo’lgan bog’lanishlar va funktsional guruhlarni tahlil gilish uchun gidrogellar 3 xil nisbatdagi
kompleksining FTIR ( Bruker, INVENIO S, Germaniya) tahlili o’rganildi. Spektrlar 400-4000 sm™* to'lgin soni oralig'ida tahlil
qilindi.
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1-rasm: NaKMS/Karbopol 940 IPK gidrogelining hosil bo’lishi sxemasi

Tahlil va natijalar. NaKMS va Karbopol ning suvli eritmalarini neytral va ozgina kislotali muhitda aralashtirishda
vodorod bog'lari bilan stabillashgan suvda eruvchan IPK lar hosil bo'ladi. NaKMS/Karbopol reaksiyasining muvozanatini
o'rganish uchun IPK hosil bo'lish reaksiyalarini o'rganish uchun keng qo'llaniladigan potentsiometrik titrlash usuli go'llanildi.
Natijalar neytral va ozgina kislotali muhitda IPK hosil bo'lishini ko'rsatadi. NaKMS va Karbopol eritmalarini aralashtirish
polielektrolitlar ~ orasidagi reaksiyalar —uchun xos bo'lgan pH ning oshishi bilan birga sodir bo’ladi.
NaKMS/Karbopolkompleksining muhit ko’rsatkichlarini aniqlash uchun har ikki polimerlarning 0,1% li (massaga ko’ra) 25 ml
suvdagi eritmasi tayyorlandi. Bunda NaKMS ning suvli eritmasi pH ko’rsatkichi haroratga bog’liq ekanligi aniglandi. NaKMS
ning 0,1% li suvdagi eritmasining pH ko’rsatkichi 26°C dan 27°C gacha harorat oralig’ida 7,17 dan 7,21 gacha o’zgarib boradi.
Karbopol ning pH ko’rsatkichi 27°C haroratda 4,33 ga teng. Kompleks hosil bo’lishida muhitning pH ko’rsatkichi muhim ro’l
o’ynaydi. Ushbu ishda 27°Charoratdagi 0,1% li karbopol eritmasiga xuddi shunday konsentratsiyali NaKMS eritmasi 0,5 ml dan
qo’shib titrlandi. Bunda olingan polikompleksning pH ko’rsatkichi chiziqli oshib boradi. Karbopol va NaKMS ning suvdagi
0,01% li eritmasi, va ularning NaKMS/Karbopol kompleksining elektr o’tkazuvchanlik xossasi konduktometrik titrlash orqali
o’rganildi. Eritmada ionlar konsentratsiyasi ortishi sababli o’tkazuvchanlik chizigli oshishi kuzatildi.

Kompnentalar muhit ko’rsatkichiga bog’liq holda ularning elektr o’tkazuvchanligini aniqlash uchun NaKMS va
Karbopol polimerlari ishqoriy va kislotali muhitda titrlandi. Bunda NaKMS ning 0,01% li suvdagi eritmasi ishqoriy muhitda
NaOH ning 0,1 N li suvdagi eritmasi bilan, kislotali muhitda 0,1 N HCI eritmasi bilan titrlandi. Olingan natijaga ko’ra ushbu
polimerlarning va NaKMS/Karbopol polimer kompleksining elektr o’tkazuvchanligi ishqoriy va kaslotali muhitda chizigli
oshadi. IPK ning maksimal rentabelligi o'zaro ta’sir giluvchi komponentlarning ekvimolyar nisbatiga to'g'ri keladi. Yuqoridagi
ma’lumotlarni tasdiqlash uchun IQ spektroskopiyasi o’rganildi.
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2-rasm: NaKMS va NaKMS/Karbopol 1:1, 1:2 va 2:1 nisbatdagi IPK ning 1Q spektri.

2-rasmda 1:1, 3:2, 2:3 nisbatdagi NaKMS/Karbopol 940 IPK gidrogelining 1Q spektrlari ko'rsatilgan. NaKMS/Karbopol
gidrogellarining barchasida 1638 sm™ dan 1725 sm? da cho’qqini ko'rsatdi, bu gidrogelda mavjud karboksil guruhining
cho’zilgan tebranishini ko’rsatadi [8] [9].

3443 sm™ dan 3448 sm! atrofida kuzatilgan keng diapazon gidrogelda mavjud bo’lgan vodorod bog’lanishi va suv
tarkibiga bog’liq [7]. Barcha gidrogellar bir xil cho’qgilarni ko’rsatdi. 1032 sm™ dan 1034 sm™ oraligda kuzatilgan kichik
yutilish spektri NaKMS ning xarakterli bandi bo’lgan sellyuloza polisaxaridining OH guruhlariga bog'liq. [10] Shunday qilib,
vodorod bog’lanishi orqali NaKMS/Karbopl IPK gidrogelining shakllanishi 1Q spektridan tasdiglanadi.

AKM natijalari shuni ko’rsatdiki NaKMS:Karbopol 20:30 massa nisbatidagi namuna sirti topografiyasida zarrachalar
balandligi bo’yicha tagsimoti 40 nanometr, 25:25 massa nisbatida 600 nanometr, 30:30 massa nisbatida 200 nanometr atrofidagi
zarrachalar ustuvor bolgan. 2D va 3D topografiya tasvirlar shuni korsatadiki NaKMS:Karbopol 25:25 massa nisbatidagi namuna
sirtida 400 nanometrdan 3 mikrongacha bolgan xarakterli shaklsiz zarrachalar kuzatilgan.
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3-rasm: NaKMS:Karbopol IPK ning 20:30 25:25 30:20 massa nisbatidagi namuna sirtining AKM tasvirlari.
NaKMS:Karbopol massa nishatlaridagi namunalar NaKMS konsentratsiyasi oshib borilishi bilan nanozarrachalarning
olchamlari oshib borishini AKM topografik tasvirlari tasdiglaydi. NaKMS:Karbopol 25:25 massa nisbatidagi namuna sirtidagi
nano va mikro strukturali zarrachalar xosil bolgan. (3-rasm)
NaKMS va Karbopol eritmalarini aralashtirish jarayonida interpolimer kompleks hosil kilish natijasida ushbu zarachalar
xosil bolganligini 1Q spektlari tasdiglaydi.
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4-rasm: NaKMS va Karbopolning suvdagi 2 % li eritmalari va ularning 2:1, 1:1 va 1:2 nisbhatdagi polikompleklarining
reologik xossalari.

4-rasmda NaKMS va karbopolning 2% li suvli eritmalari va ularning 2:1, 1:1 va 1:2 nisbatdagi kompleks
aralashmalarining 25°C haroratda olingan reologik tahlil natijalari keltirilgan. Karbopolning suvdagi eritmasining qovushqgoqligi
NaKMS ning suvdagi eritmasiga garaganda biroz govushqogligi yuqoriroqdir. Karbopolning suvdagi 2% li eritmasining
qovushqogligi tezlik gradientining oshishi bilan 18754 mPa-s dan 247,49 mPa-s gacha deyarli chizigli kamayishi kuzatiladi.
NaCMC ning suvdagi 2% li eritmasining qovushqoqligi tezlik gradientining oshishi bilan 17388 mPa-s dan 81,098 mPa-s gacha
deyarli chizigli kamayishi kuzatiladi. NaKMS/Karbopol kompleksida govushqoglik Karbopolga garaganda kamrog giymatga ega
bo’ladi. Olingan komplekslarda qovushqoqlik 5664,8 mPa-s 104,63 mPa-s gacha deyarli chizigli kamayishi kuzatiladi.

Xulosa va takliflar. Xulosa qilib aytganda, biz NaKMS va karbopol polimerlaridan foydalangan holda o'zaro bog'lanish
usuli bilan NaKMS/Karbopol IPK gidrogellarini tayyorladik. IPK gidrogellarning infragizil va ultrabinafsha spektrlari,
potensimetrik va konduktometrik titrlah usullari orqali fizik kimyoviy xususiyatlari o’rganildi. Barcha tadqiqotlar fiziologik
haroratda (37°C) o'tkazildi. NaKMS polimer konsentratsiyasining gidrogellarning muhit ko’rsatkichlari va barqarorligiga ta'siri
tahlil gilindi. Tayyorlangan NaKMS/Karbopol IPK gidrogellari yugori darajada bargaror, biologik moslashuvchan va biotibbiyot
sohalari uchun zarur bo'lgan 0’ziga xos xususiyatlarga ega. Ushbu tadqiqot NaKMS/Karbopol IPK gidrogellarining transdermal
dori vositalarini ishlab chigishda samarali imkoniyatlarni berishi va kengaytirilishi mumkin.
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