Адсорбция меченного тритием мирамистина на коллагеновых матрицах
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Разработка эффективных способов нанесения бислойных покрытий из хитозана и гиалуроновой кислоты на коллагеновые матриксы является перспективным направлением исследований с целью получения биопротезов клапанов сердца с улучшенными характеристиками. Для придания покрытиям противомикробных свойств предлагается вводить в их состав антибиотики и антисептические вещества, которые будут оказывать свое действие при понижении рН среды в случае образования биопленки бактерий за счёт гидролиза гиалуроновой кислоты и эмиссии антимикробного агента из покрытия [1].

В данной работе рассмотрена возможность адсорбционного связывания мирамистина на коллагеновом матриксе с покрытиями из хитозана и без него. Нанесение хитозана на матрицы проводили из растворов в угольной кислоте под давлением (бифазная система вода/субкритический диоксид углерода). Для определения мирамистина в матрицах использовали меченный тритием препарат мирамистина, который получали с помощью метода термической активации трития и очищали от радиоактивных примесей с помощью ВЭЖХ [2].

Коллагеновые матрицы размером 1х1 см2 выдерживали в растворе мирамистина с исходной концентрацией от 0,1 до 0,4 ммоль/л. Периодически проводили отбор раствора для определения его радиоактивности. Было показано, что радиоактивность раствора уменьшалась в течение первых суток и далее не изменялась. Из снижения концентрации раствора определяли количество мирамистина, адсорбированного на матрице. После достижения равновесной концентрации мирамистина в растворе матрицы извлекали, промывали в дистиллированной воде, высушивали на воздухе, определяли их массу и растворяли в 53%-ной HNO3 при нагревании. Измеряли радиоактивность полученного раствора и рассчитывали количество мирамистина, прочно связанного с матрицей.

В результате были получены изотермы адсорбции мирамистина на исходном коллагеновом матриксе и коллагеновом матриксе с хитозановым покрытием. Значения адсорбции мирамистина, найденные из разности концентраций и из радиоактивности азотнокислого раствора после растворения матриц, оказались близкими по величине. Это означает, что мирамистин прочно связывается с матрицами и не переходит в раствор при промывке водой. 

Полученные изотермы адсорбции обсчитали, используя уравнение Ленгмюра, и определили параметры адсорбции. Оказалось, что матрикс с нанесенным хитозаном хуже связывал мирамистин. Предельная величина адсорбции мирамистина для исходного матрикса составила 46 нмоль/мг, а для матрикса с хитозановым покрытием – 26 нмоль/мг.
Для определения применимости содержащих мирамистин матриксов проводится исследование десорбции мирамистина в условиях, моделирующих биологические среды и рост бактериальных пленок.
Работа выполнена при финансовой поддержке (грант № РФФИ 20-03-00468).
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