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Методом вискозиметрии исследовано влияние термофактора и интенсивности перемешивания на деструк-
цию полимерных вспомогательных веществ – фталоилжелатины и полиэтиленоксида. Даны рекомендации по 
режимам приготовления их растворов. 
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By means of viscosimetry the influence of thermal factor and stirring intensity on polymers (phthaloylgelatine, polye-
thylene oxide) breakdown was analyzed. Preparation mode of its solutions was recommended. 

 
Введение 

Наиболее перспективный путь решения 
проблемы повышения качества лекарственных 
средств, предназначенных для лечения и профилак-
тики заболеваний животных – создание пролонги-
рованных лекарственных форм с максимальным 
терапевтическим эффектом и минимальным побоч-
ным действием, так как поиск новых лекарственных 
средств процесс не только продолжительный, но и 
дорогостоящий. В связи с этим, основной задачей 
становится поиск вспомогательных веществ, так как 
особенности последних могут привести к измене-
нию токсичности и терапевтических свойств моди-
фицированной формы лекарственного вещества. 

Ранее нами были проведены исследования 
по скринингу перспективных потенциальных про-
лонгаторов для разработки модифицированного ти-
лана методами вискозиметрии, кондуктометрии и 
ИК-спектроскопии, позволившими оценить струк-
турообразование и механизм связывания в бинар-
ных системах [1], токсикологических свойств высо-
комолекулярных вспомогательных веществ [2], а 
также изучены химическая и физико-химическая 
совместимости тилана с исследуемыми ВМС [3]. 

В настоящей работе рассматривается меха-
ническая и термическая деструкция выбранных на-
ми как наиболее перспективных потенциальных 
пролонгаторов: полиэтиленоксида и фталоилжела-
тины. Необходимость проведения эксперименталь-
ных исследований в этом направлении обусловлена 
возможностью протекания деструкционных процес-
сов при приготовлении и стерилизации растворов 
полимерных вспомогательных веществ и, как след-
ствие, значительного изменения всего комплекса 
физико-химических свойств полимера – уменьше-
ние молекулярной массы, изменение растворимости, 
возникновение системы пространственных связей и 
т.д. [4-6]. В результате изменяются условия ком-
плексообразования в системе «антибиотик – вспо-
могательное вещество», что может привести к изме-
нению пролонгирующего эффекта и химиотерапев-

тических свойств модифицированного лекарствен-
ного препарата для инъекционного применения. 

Поэтому возникает необходимость изыска-
ния оптимальных условий приготовления растворов 
потенциальных пролонгаторов, обеспечивающих 
максимально возможную сохранность вспомога-
тельных веществ. 

Экспериментальная часть 

Объектами исследования служила фтало-
илжелатина (ФЖ) – продукт ацилирования желати-
ны фталевым ангидридом с молекулярной массой 
~4–6*104, являющийся нетоксичным и относящийся 
к IV классу опасности [7] и полиэтиленоксид (ПЭО) 
молекулярной массы ~1,2106 [8]. 

Для оценки влияния физических факторов 
(интенсивность перемешивания и температура) на 
стабильность растворов ВМС был использован ме-
тод вискозиметрии, позволяющий достаточно быст-
ро выявить деструкционные процессы в системе, так 
как изменение гидродинамических размеров макро-
молекул полимерных соединений вследствие их 
разложения влияет на вязкостные характеристики 
исследуемых растворов [9]. Определение вязкости 
растворов полимеров проводили в вискозиметре 
ВПЖ – 2 с диаметром капилляра 0,73 мм при темпе-
ратуре 25С согласно методики [10]. Постоянство 
температуры с точностью 0,1С обеспечивалось 
термостатированием системы с помощью ультра-
термостата в специально изготовленной термоста-
тируемой ячейке из кварцевого стекла. Выбор диа-
метра капилляра осуществлялся на основании реко-
мендации [11]: время истечения чистого раствори-
теля должно быть не менее 50-120 секунд. 

Выбор концентраций исследуемых раство-
ров индивидуальных полимерных пролонгаторов 
был осуществлен в соответствии с условиями со-
вместимости лекарственного препарата (тилана) с 
вспомогательными веществами.  

Для выявления оптимального температур-
ного режима растворы полимерных вспомогатель-
ных веществ с концентрациями 1 % и 0,5 % для 
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фталоилжелатины и полиэтиленоксида соответст-
венно нагревали до определенных температур (изу-
чаемый температурный интервал: 25, 30, 35, 40, 45, 
50 С) на водяной бане и перемешивали при мини-
мальной скорости вращения мешалки (100 об/мин) 
до полного растворения. После чего растворы охла-
ждали до 25С и проводили вискозиметрические 
измерения. 

Процесс изучения механической деструк-
ции полимеров проводили на лабораторной уста-
новке с лопастной мешалкой и фиксированным чис-
лом оборотов при ранее найденной оптимальной 
температуре приготовления. Изученные интервалы 
интенсивности перемешивания колебались в преде-
лах от 100 до 420 об/мин. Эксперимент проводили 
следующим образом. Растворы полимерных вспо-
могательных веществ нагревали до оптимальной 
температуры и перемешивали при фиксированном 
числе оборотов мешалки до полного растворения 
ВМС. После чего раствор охлаждали до 25 С и 
проводили вискозиметрические измерения. 

В работе были исследованы следующие ре-
жимы перемешивания: 100, 300, 420, об/мин. 

Результаты исследования 

Изменение относительной вязкости (/0) 
изучаемых образцов полимеров при различных ре-
жимах нагревания и перемешивания представлено 
на рисунках 1 и 2.  

Рассчитанные степени деструкции (, %) 
высокомолекулярных соединений приведены в таб-
лице 1. 

Полученные результаты свидетельствуют, 
что природа полимерных соединений оказывает 
существенное влияние на их термодеструкцию. Не-
ионогенный полиэтиленоксид более термолабилен в 
сравнении с фталоилжелатиной. Его заметная дест-
рукция наблюдается при превышении температуры 
нагревания раствора 35С, а для фталоилжелатины – 
45С (рисунок 1). Степень деструкции ПЭО и ФЖ 
достигает соответственно 10,4 и 3,2% (табл. 1). 
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Рис. 1 – Влияние температуры приготовления 
растворов ФЖ (1) и ПЭО (2) на их относитель-
ную вязкость 
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Рис. 2 – Влияние скорости перемешивания рас-
творов ФЖ (1) и ПЭО (2) на их относительную 
вязкость 

 
Таблица 1 – Термо- и механодеструкция ВМС 

ФЖ (1%) 

Температура, С 
Скорость перемешивания, 

об/мин 
 25 30 35 40 45 50  100 300 420 
, 
%

0 0 0,93 1,38 1,85 3,24 , % 1,85 1,85 2,32 

ПЭО (0,5 %) 

Температура, С 
Скорость перемешивания, 

об/мин 
 25 30 35 40 45 50  100 300 420 
, 
%

0 0 2,62 5,23 9,01 10,47 , % 2,62 4,07 21,51 

 
Анализ полученных данных подтвердил и 

более высокую степень механодеструкции полиэти-
леноксида, лежащую в пределах 20% при наиболее 
интенсивном режиме перемешивания (420 об/мин), 
в то время как для модифицированной желатины 
при аналогичных условиях приготовления практи-
чески не наблюдаются деструкционные явления 
(рисунок 2, таблица 1). 

Более высокая устойчивость фталоилжела-
тины – ВМС полиамфолитной природы – к механо- 
и термодеструкции, вероятно, является следствием 
модификации желатины за счет ее ацилирования 
фталевым ангидридом и дополнительного введения 
в макромолекулу ароматических фрагментов с 
функциональными группами (COOH), способными 
к легкому отщеплению атома водорода.  

Таким образом на основании проведенных 
экспериментов можно предложить следующие оп-
тимальные режимы приготовления растворов высо-
комолекулярных вспомогательных веществ: для ФЖ 
– 45С и 420 об/мин, для ПЭО – 35С и <300 об/мин. 
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