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В данной работе проведена оценка возможности управления свойствами ранозаживляющих пластин на основе 

полимерной смеси натриевой соли N-сукцинилхитозана, натриевой соли карбоксиметилцеллюлозы и глицерина, 

криоструктурированных посредством лиофильной сушки, за счет варьирования условий переработки и каче-

ственного и количественного состава смесей. Актуальность работы обусловлена тем, что ранозаживляющие 

покрытий на основе биоразлагаемых и биосовместимых полимеров, таких как хитозан, целлюлоза или их функ-

циональные производные, которые проницаемы для воздуха и непроницаемы для бактерий, и их можно исполь-

зовать для пролонгированной доставки антимикробных препаратов к месту раны. В частности, у натриевой 

соли N-сукцинилхитозана помимо вышеперечисленных достоинств отмечаются антимикробные свойства, ко-

агуляционная активность, способность противодействовать образованию шрамов. Показана возможность кон-

троля физико-механических свойств пористых материалов на основе смесей 3% масс. натриевой соли N-

сукцинилхитозана и 1,5% масс. натриевой соли карбоксиметилцеллюлозы за счет варьирования условий лиофили-

зации формовочных растворов и установлено, что оптимальный комплекс характерен для материалов, полученных 

в условиях медленного охлаждения на этапе криоструктурирования и медленного нагрева на этапе лиофильной 

сушки. Предложено перспективное ранозаживляющее покрытие в виде пористых пластин, полученное методом лио-

фильной сушки из исходных растворов состава 3% масс. натриевой соли N-сукцинилхитозана, 1,5% масс. натрие-

вой соли карбоксиметилцеллюлозы, 1% масс. глицерина, превосходящее материалы на основе индивидуальной 

натриевой соли N-сукцинилхитозана и коммерчески доступный аналог «Хитокол-ДА» по показателям разрывной 

прочности в среднем на 40-160 %, и эластичности на 200-370 %. 

 

B. F. Almaev, M. G. Antonova, V. V. Koroleva,  

V. P. Zakharov, M. V. Bazunova 

THE EFFECT OF LYOPHILIZATION CONDITIONS ON THE PROPERTIES OF WOUND HEALING  

WRAPS BASED ON MIXTURES OF N-SUCCINYL CHITOSAN AND CARBOXYMETHYL CELLULOSE 

Keywords: sodium N-succinyl chitosan, sodium carboxymethyl cellulose, glycerin, freeze-drying, physicomechanical properties. 

 

This study assessed the feasibility of controlling the properties of wound-healing wraps based on a polymer mixture of 

sodium N-succinyl chitosan, sodium carboxymethyl cellulose, and glycerin, cryostructured via freeze-drying, by varying 

the processing conditions and the qualitative and quantitative composition of the mixtures. The relevance of the work is 

due to the fact that wound-healing coatings based on biodegradable and biocompatible polymers such as chitosan, cellu-

lose, or their functional derivatives, which are permeable to air and impermeable to bacteria, can be used for the prolonged 

delivery of antimicrobial drugs to the wound site. In particular, sodium N-succinyl chitosan, in addition to the above-

mentioned advantages, has antimicrobial properties, coagulation activity, and the ability to counteract scar formation. The 

possibility of controlling the physicomechanical properties of porous materials based on mixtures of 3% by weight of 

sodium N-succinyl chitosan and 1.5% by weight of sodium carboxymethyl cellulose by varying the lyophilization conditions 

of the molding solutions is demonstrated. It was established that the optimal complex is characteristic of materials obtained 

under conditions of slow cooling during the cryostructuring stage and slow heating during the freeze-drying stage. A 

promising wound-healing coating in the form of porous plates obtained by lyophilization from initial solutions of 3% by 

weight of sodium N-succinyl chitosan, 1.5% by weight of sodium carboxymethyl cellulose, 1% by weight of glycerol is 

proposed. It surpasses materials based on individual sodium N-succinyl chitosan and the commercially available analogue 

"Khitokol-DA" in terms of tensile strength by an average of 40-160% and elasticity by 200-370%. 

 

Введение 

Известно, что в медицинской практике при лече-

нии ожогов, трофических язв и пролежней и других 

заболеваний кожного покрова по-прежнему исполь-

зуются традиционные текстильные повязки. Однако 

они обладают рядом существенных недостатков. Так, 

пропитанные экссудатом повязки становятся влаго- и 

воздухонепроницаемыми, что может способствовать 

развитию патогенных анаэробных микроорганизмов 

на ране [1,2]. Необходимость частой замены подоб-

ных повязок приводит к травмированию образую-

щихся тканей, что увеличивает время заживления 

раны и может приводить к образованию рубцов. В то 

же время, предложено множество альтернативных 

ранозаживляющих покрытий на основе биоразлагае-

мых и биосовместимых полимеров, таких как хито-

зан, целлюлоза или их функциональные производ-

ные, которые не препятствуют обмену воздухом, но 

непроницаемы для бактерий, и их можно использо-

вать для пролонгированной доставки антимикроб-

ных препаратов к месту раны. Биосовместимые по-

лимерные покрытия интересны также благодаря 

своей гибкости, которая позволяет им легко подстра-

иваться под рельеф тела пациента. В частности, у 

натриевой соли N-сукцинилхитозана (СХТЗ) помимо 

вышеперечисленных достоинств отмечаются анти-

микробные свойства, адсорбирующие и комплексо-
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образующие свойства, способность противодейство-

вать образованию шрамов [3], а также полная водо-

растворимость и повышенный коэффициент влаго-

поглощения. Одним из существенных недостатков 

его как материала являются сравнительно низкие по-

казатели прочности и эластичности [4]. 

На сегодняшний день не существует официаль-

ного или же общепринятого стандарта, определяю-

щего комплекс параметров, которому должны удо-

влетворять материалы для лечения ран и ожогов. Од-

нако на основании работ [5] можно сделать вывод о 

наиболее важных характеристиках и свойствах, кото-

рым уделяется много внимания при создании поли-

мерного материала для биомедицинских целей. К та-

ким характеристикам можно отнести: оптимальная 

пористая структура, гибкость и устойчивость к раз-

рыву, хорошее сродство к живым тканям, достаточ-

ная способность абсорбции экссудата, биосовмести-

мость, приемлемые адсорбционные свойства. [6].  

Большинство полимеров в индивидуальном виде, 

в том числе СХТЗ, не способны обеспечить выполне-

ние всего комплекса вышеобозначенных требований. 

Поэтому исследователи часто прибегают к созданию 

полимерных смесей и применению модифицирую-

щих добавок, которые позволяют сочетать преиму-

щества индивидуальных компонентов, а также 

управлять свойствами материала в широких преде-

лах за счет варьирования качественного или количе-

ственного состава смеси [7, 8]. Следовательно, одним 

из путей устранения низкой почности и эластичности 

материалов на основе СХТЗ является использование 

полимерных смесей СХТЗ с другими биоразлагае-

мыми полимерами, например, натриевой солью кар-

боксиметилцеллюлозы (КМЦ), которая обладает 

большей механической прочностью, а также прояв-

ляет биоадгезивные свойства, стимулирует ангиоге-

нез и аутолитическое очищение ран [9-12]. 

Также одним из способов управления эксплуата-

ционными свойствами полимерных материалов для 

биомедицинского применения является способ пере-

работки полимерных смесей, который оказывает су-

щественное влияние на макромолекулярную струк-

туру получаемого полимерного материала. Суще-

ственные различия, к примеру, наблюдаются в свой-

ствах «ксерогелей» полученных сушкой растворов 

смесей полимеров при атмосферном давлении и 

«криогелей» или «криоструктуратов», полученных 

методом лиофильной (сублимационной) сушки. Суб-

лимационная сушка позволяет получать материалы с 

высокой удельной поверхностью и различной струк-

турой пор [13, 14]. 

Таким образом, целью данной работы стала 

оценка возможности управления свойствами раноза-

живляющих пластин на основе полимерной смеси 

СХТЗ, КМЦ и глицерина, структурированных по-

средством сублимационной сушки, за счет варьиро-

вания условий переработки и качественного и коли-

чественного состава смесей. 

Экспериментальная часть 

В работе использованы СХТЗ с М.М. = 500 кДа 

(ТУ 9284-027-11734126-08) производства ЗАО «Био-

прогресс» (Россия) со степенью замещения СХТЗ по 

аминогруппам составляет 75% (степень деацетили-

рования исходного образца хитозана, из которого 

был получен СХТЗ, равна 82%) и КМЦ Blanose СМС 

7НОF PH со степенью замещения 80-95 % и М.М. = 

260 кДа производства «Ashland» (США); 

Образцы ранозаживляющих покрытий получали 

разливом формовочного раствора полимеров, содер-

жащих 3 % мас. СХТЗ, 1,5 % мас. КМЦ и 1 % мас. 

глицерина (в качестве пластификатора) в чашки 

Петри, после чего замораживали при температурах 

от -20°C до -80°C в течение 3,5-24 часов. Затем 

формы с полимерными растворами помещали в лио-

фильную сушилку FLOM FD-1600B и сушили при 

давлении 0,1 Па в течение 48 часов. Толщину раноза-

живляющих покрытий определяли механическим 

микрометром MATRIX 317255 с точностью измере-

ния 0,01 мм.  

Плотность образцов пикнометрическим методом 

определяли за счет измерения потери веса образца, 

который тот испытывает при погружении жидкость, 

которая по закону Архимеда равна весу жидкости в 

объеме тела. Образцы были последовательно взве-

шены на воздухе и при погружении в гептан. Затем 

плотность образца была рассчитана по формуле: 

𝜌𝑏 =
𝑁1

𝑁1−𝑁2
(𝜌𝑠 − 𝜌𝑎) + 𝜌𝑎,  

где ρb – это плотность образца, N1 – показания весов 

(кажущийся вес тела) в воздухе, N2 – показания весов 

(кажущийся вес тела) в жидкости, ρs – плотность 

жидкости (для гептана при T=20°C принимается рав-

ной 0,6795 г/см3), ρs – плотность воздуха (при T=20°C 

принимается равной 0,0012 г/см3).  Значение плотно-

сти брали как среднее арифметическое из трех парал-

лельных измерений. Относительная погрешность из-

мерения не превышала 5 %. 

ИК-спектры исходных компонентов и полимер-

ных смесей в виде пластин толщиной 1 мм сняты на 

инфракрасном спектрофотометре с преобразованием 

Фурье со специальной приставкой для регистрации 

спектра зеркального и диффузного отражения, спек-

тра наружного полного внутреннего отражения 

фирмы Шимадзу FTIR-8400S. 

Изучение физико-механических свойств пленоч-

ных материалов проводили на универсальной раз-

рывной машине AGS-10 kNG Trapezium-X 

(Shimadzu) с программным обеспечением 

PlasticTensileTest . Размеры образцов — 20 × 20 × 0 .1 

мм, скорость растяжения — 1 мм·мин–1 . Разрывное 

напряжение σ (МПа) определяли с учетом площади 

поперечного сечения пористой пластины. Относи-

тельное удлинение при разрыве Δl/lp (%) рассчиты-

вали с учетом длины образца, взятого на испытание . 

Значения Δl/lp и σ брали как среднее арифметическое 

из трех параллельных измерений . Относительная по-

грешность измерения не превышала 5% 

Результаты и их обсуждение 

Для осуществления целенаправленного дизайна 

ранозаживляющих материалов целесообразно выяв-

лять качественные и количественные закономерно-

сти «условия получения-структура-свойства», кото-

рые затем можно использовать для прогнозирования 

свойств получаемых материалов. 
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Ранее установлено [15], что при создании пори-

стых пластин методом лиофильной сушки с точки 

зрения прочностных показателей оптимальная кон-

центрация КМЦ в формовочных растворах должна 

лежать в диапазоне (1-1.5% масс.), СХТЗ – 3 % мас., 

а оптимальная концентрация глицерина – не менее 

0,75-1% масс.  

С этой целью анализа природы межмолекулярных 

взаимодействий в компонентах смеси СХТЗ и КМЦ 

проведен ИК-спектроскопический анализ смесевых 

пластин (рис. 1 и 2). 

 

 

Рис. 1 - ИК-спектры пленок, полученных на ос-

нове растворов: 1,5% масс. КМЦ (1), 3% масс. 

СХТЗ (2), 3% масс. СХТЗ, 1,5% масс. КМЦ (3) 

Fig. 1 - IR spectra of films prepared from solutions of: 

1.5 wt% SMC (1), 3 wt% sodium salt of N-suc-

cinylchitosan (NSC) (2), and 3 wt% NSC, 1.5 wt% 

SMC (3) 

 

При анализе ИК-спектров пластин (рис. 1), полу-

чаемых на основе исследуемых смесей полимеров, на 

графиках наблюдаются следующие характерные 

пики (табл. 1). При этом наблюдаемые на спектре 

смесей смещение пика 1413 см-1 и уменьшение ин-

тенсивности пиков 1296-1323 см-1 свидетельствуют о 

незначительном интерполимерном взаимодействии 

между макромолекулами КМЦ и СХТЗ в смеси, 

предположительно, за счет водородных связей, при-

водящих к образованию макромолекулярных гетеро-

агрегатов. 

При анализе ИК-спектров смесей СХТЗ и КМЦ в 

присутствии глицерина (рис. 2), можно отметить 

проявление характерного пика 1036 см-1, соответ-

ствующего деформационным колебаниям -OH 

группы. Сдвиг этого пика на 6 см-1 в область мень-

ших частот в случае полимерных смесей может сви-

детельствовать о взаимодействии глицерина с макро-

молекулами полимеров, предположительно, посред-

ством сольватации функциональных групп, что, 

должно в некоторой степени ослаблять интерполи-

мерное взаимодействие. 

Подобные благоприятные интерполимерные вза-

имодействия, по всей видимости, обуславливают 

термодинамическое сродство полимеров в данном 

концентрационном диапазоне. 

На этапе замораживания и последующей лио-

фильной сушки условия, при которых выполняются 

различные технологические этапы процесса перера-

ботки оказывают значительное влияние на свойства 

получаемых материалов. Например, в ходе процесса 

 

Таблица 1 – «Характеристические полосы погло-

щения в ИК-спектрах полимерных смесей» 

Table 1 – “Characteristic Absorption Bands in IR 

Spectra of Polymer Blends” 

Назначе-

ние области 

колебаний 

Полосы поглощения, см-1 

КМЦ СХТЗ 

Полимер-

ная смесь 

СХТЗ-КМЦ 

валентные 

колебания 

C=O (амид I) 

- 1641 1643 

Ассиметрич-

ные колеба-

ния COONa 

группы 

1585 - - 

деформаци-

онные коле-

бания N-H 

(амид II) 

- 1555 1553 

валентное ко-

лебание -

COOH 

1413 1402 1400 

деформаци-

онные коле-

бания -OH 

1323 1298 1296 

валентные 

колебания C-

O, C-N, и C-C 

пираноид-

ного кольца 

-, -, 

1020 

1151, 

1059, 

1026 

1151, 1063, 

1028 

колебания C-

O-C группы 

1051 - - 

 

 

Рис. 2 - ИК-спектры пленок, полученных на ос-

нове растворов: 3% масс. СХТЗ, 1,5% масс. КМЦ 

(1); 3% масс. СХТЗ, 1,5% масс. КМЦ, 1% масс. 

глицерина (3); и ИК-спектр индивидуального гли-

церина (2) 

Fig. 2 - IR spectra of films prepared from solutions 

containing: 3 wt% NSC, 1.5 wt% SMC (1); 3 wt% 

NSC, 1.5 wt% SMC, 1 wt% glycerin (3); and the IR 

spectrum of pure glycerin (2) 
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сушки скорость нагрева оказывает существенное 

влияние на физические и термомеханические свой-

ства получаемого материала. Действительно, как 

подтверждают проведенные физико-механические 

испытания, повышение скорости нагрева с 

0,02°С/мин до 0,06°С/мин, в некоторой степени сни-

жает показатели прочности (напряжение при раз-

рыве) и эластичности (относительное удлинение при 

разрыве) материалов различных составов (табл. 2). 

Это происходит, возможно, про причине того, что 

при быстром нагреве, неравномерность процесса 

нагрева системы, ограниченного скоростью теплопе-

реноса, приводит к тому, что в определенных обла-

стях внутри конденсированной фазы сублимируется 

одновременно достаточное количество льда, для того 

чтобы возросшее давление пара растворителя, либо 

непосредственно приводило к коллапсу пор, либо 

оказывалось достаточным для преодоления тройной 

точки растворителя, в результате чего протекает про-

цесс плавления, образуется микрофаза жидкости и 

возникают капиллярные напряжения, интенсифици-

рующие процесс коллапса пор.  

 

Таблица 2 – «Показатели разрывной прочности 

(σ) и эластичности (Δl/l) для материалов, высу-

шенных с различными скоростями нагрева» 

Table 2 – “Tensile strength (σ) and elasticity (Δl/l) val-

ues for materials dried at different heating rates” 

Состав 

исход-

ных рас-

творов 

Скорость 

нагрева = 

0,02°С/ми

н 

Скорость нагрева = 

0,06°С/мин 

σ, Н/мм2 
Δl/l, 

% 

σ, 

Н/мм2 

Δl/l, 

% 

3% масс. 

СХТЗ 
0,17 5,16 0,11 3,52 

3% масс. 

СХТЗ, 

1,5% 

масс. 

КМЦ 

0,18 9,11 0,03 8,79 

3% масс. 

СХТЗ, 

1,5% 

масс. 

КМЦ, 

1% масс. 

глице-

рина 

0,77 24,40 0,47 16,71 

 

Более детально оценить влияние условий замора-

живания на физико-механические параметры мате-

риала можно, например, путем сопоставления мате-

риалов, полученных в условиях быстрой «шоковой» 

заморозки (-60°С в течении 1 ч, затем -20°С в течение 

2,5 часов) и в условиях медленной заморозки (-20°С 

в течении 3,5 часов). Анализ подобных результатов 

(табл. 3.) показывает, что при увеличении скорости 

заморозки, аналогично, наблюдается уменьшение 

плотности полимерного матрикса. Однако в этом 

случае снижается не только прочность самого мат-

рикса и эластичность материала, но и прочность ма-

териала, что проявляется в уменьшении показателей 

напряжения при разрыве. Это может быть объяснено 

тем, что в случае шоковой заморозки процесс форми-

рования кристаллической фазы растворителя проте-

кает настолько быстро, что не дает в полной мере за-

вершиться процессу образования устойчивой макро-

молекулярной сетки зацеплений полимера при крио-

концентрировании растворов полимеров на этапе 

умеренно замороженной системы. Помимо этого, 

уменьшение равномерности охлаждения раствора, 

должно приводить к неравномерному распределе-

нию конденсированной фазы полимера в получаемом 

матриксе, т.е. к образованию структурных дефектов, 

которые также снижают прочность изделия. 

 

Таблица 3 – «Характеристики материалов, полу-

ченных c различными скоростями заморозки, на 

основе исходного раствора, содержащего 3% масс. 

СХТЗ, 1,5% масс. КМЦ, 1% масс. глицерина» 

Table 3 – “Properties of materials obtained at differ-

ent freezing rates, based on a starting solution con-

taining 3% by weight of NSC, 1.5% by weight of 

SMC, and 1% by weight of glycerin” 

Объем 

исход-

ного 

рас-

твора, 

см3 

Тип 

замо-

розки 

Тол-

щина 

мат-

рикса, 

мм 

Плот-

ность 

мат-

рикса, 

г/см3 

σ, 

Н/мм2 

Δl/l, 

% 

45 мед-

лен-

ная 

2,47 1,43 1,03 19,15 

45 быст-

рая 

3,11 0,82 0,46 11,42 

30 мед-

лен-

ная 

1,25 1,34 1,36 12,71 

0 быст-

рая 

2,42 1,07 0,48 5,69 

 

Таким образом, условия переработки полимер-

ных растворов оказывают существенное влияние на 

физико-механические свойства материалов, получае-

мых на основе данных растворов. По этой причине 

при дальнейшем изучении влияния состава полимер-

ных смесей на физико-механические свойства усло-

вия криоструктурирования и лиофильной сушки под-

держивали постоянными (малые скорости охлажде-

ния и нагрева). 

Заключение 

1. Показана возможность контроля физико-ме-

ханических свойств пористых материалов на основе 

смесей 3% масс. СХТЗ и 1,5% масс. КМЦ за счет ва-

рьирования условий лиофилизации формовочных 

растворов и установлено, что оптимальный комплекс 

характерен для материалов, полученных в условиях 

медленного охлаждения на этапе криоструктуриро-

вания и медленного нагрева на этапе лиофильной 

сушки. 
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2. Предложено перспективное ранозаживляю-

щее покрытие в виде пористых пластин, полученное 

методом лиофильной сушки из исходных растворов 

состава 3% масс. СХТЗ, 1,5% масс. КМЦ, 1% масс. 

глицерина, превосходящее материалы на основе са-

мого СХТЗ и коммерчески доступного аналога «Хи-

токол-ДА» по показателям разрывной прочности в 

среднем на 40-160 %, и эластичности на 200-370 %.  
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