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Annotatsiya

Mazkur maqolada, almashinish darajasi (AD) 0.88 va polimerlanish darajasi (PD) 850 bo‘lgan tozalangan natriy-
karboksimetilsellyuloza (Na-KMS) va tabiiy ipakdan olingan seritsin asosida biokompozit gidrogel olingan va uning fizik-
kimyoviy xossalari tahlil gilingan. Olingan gidrogel tarkibida Na-KMS va seritsin makromolekulalaridagi karboksil —COO"~
guruhlari bilan amid-1 va amid-Il guruhlari orasida hosil bo’lgan elektrostatik ta’sirlar IQ-Furye spektrlarning 1600-1700
sm™" sohalarida aniglandi. Na-KMS va seritsin makromolekulalarining funksional guruhlari hisobiga molekulalararo
tikilishlar natijasida gidrogelning qovushqoqligi teng miqgdorda ortganligi reologik tadqiqotlar orqali isbotlandi. Na-
KMS/Seritsin gidrogelining liofilizatorda quritilgan kukun namunalarining poralar o’lchamlari skaner elektron mikroskopiya
(SEM) tadqiqotlar orqali tadqiq etilganda poralar o’lchamlari 20-110 um ekanligi aniqlandi.

AHHOMauyus

B OQaHHoOU cmambe cuHme3upogaH O6UOKOMNIO3UMHbIU 2udpoz2esil Ha OCHOB8e OYUWEeHHOU Hampul-
kapb6okcumemunuyenmonods! (Na-KML) co cmenerbio 3ameweHusi (C3) 0.88 u cmenenrsio nonumepusauyuu (Cl1) 850, a
makxe CcepuyuHa, 6bl0efIeHHo20 U3 HamypasnbHo2o werka. [lposedeH aHanu3 uU3UKO-XUMUYECKUX ceolicme
rnosyyeHHo20 eudpoezesns. Jnekmpocmamudeckue g3aumodeticmeusi Mexdy kapbokcusbHbiMu epyrnnamu (—COO ) Na-
KMLU, amud-I u amud-Il epynnamu cepuyuHa b6binu ebisieneHsbl 8 UK-®ypbe cnekmpax 8 obnacmu 1600-1700 cm ™.
Peonozuyeckue  uccnedogaHusi nodmeepdunu, 4mo  brnazcodapsi  MEXMOMNEKYNsapHbIM  cuuekaMm  Mexoy
yHKyuoHansHeiMu 2pyrnamu Na-KML| u cepuyuHa esiskocms 2udpozesiss ygenuqusaemcs npornopuyuoHansHo. [locne
nuoghunbHol cywku eudpoeensi Na-KMLl/cepuyuHa memodom ckaHupyoulell 3nekmpoHHoU mukpockonuu (COM)
ycmaHo8sieHo, Ymo paamepsi nop cocmasnsom 20-110 Mkm.

Abastract

In this article, a biocomposite hydrogel was synthesized based on purified sodium carboxymethyl cellulose (Na-
CMC) with a degree of substitution (DS) 0.88 and a degree of polymerization (DP) 850, together with sericin obtained
from natural silk. The physicochemical properties of the resulting hydrogel were analyzed. Electrostatic interactions
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between the carboxyl (-COO ) groups of Na-CMC and the amide-I and amide-Il groups of sericin macromolecules were
identified in the IR-Fure spectrogram

within the range of 1600-1700 cm™. Rheological studies confirmed that intermolecular cross-linking between the
functional groups of Na-CMC and sericin led to a proportional increase in the viscosity of the hydrogel. After lyophilization
of the Na-CMC/sericin hydrogel, scanning electron microscopy (SEM) revealed a porous structure with pore sizes in the
range of 20-110 um.

Kalit so’zlar: Natriy-karboksimetilsellyuloza, seritsin, gidrogel, biokompozit, poralar, qovushqoqlik.

Knroyeeblie cnoea: Hampul-kapbokcumemunuennonosa, CcepuyuH, eudpozenb, 6UOKOMMIo3um, opsbl,
8513KOCMb.

Key words: Sodium carboxymethyl cellulose, sericin, hydrogel, biocomposite, pores, viscosity.

KIRISH

Na-KMS sellyulozaning oddiy efiri bo‘lib, angidro-glyukozaning 1,4-uglerod atomlarining
molekulalararo glikozid bog‘lari orgali bog‘langan chizigli polisaxariddir [1]. Na-KMS
makromolekulalari chizigli polimer bo'lib, uning suvda eruvchanligi AD giymatlariga bog‘liq va uning
govushqoqligi PD giymatlariga bog‘liq, PD ortishi bilan qovushqoqligi ortadi [2]. Na-KMS gidrofilligi,
adgezivligi, reologik xossalari, zararli ta’sir etuvchi funksional guruhlarning mavjud emasligi, hamda
ishlab chigarish texnologiyasining arzonligi, xomashyo bazasining etarliligi tufayli biotibbiyot,
farmatsevtika, to‘gimachilik, qurilish, ozig-ovqat, kosmetika, qog‘oz ishlab chigarish va neft
burg‘ulash sanoatlarida keng qo‘llaniladi [3]. Aynigsa, tibbiyot sohasida Na-KMS va uning organik,
noorganik kompozitsiyalari to‘gima va organlar muhandisligida, vyaralarni bog‘lash,
biomoslashuvchan implantlar, sun’iy organlar yaratishda polimer matritsa sifatida, antioksidant
sifatida va bakteriyalarga garshi biomateriallar olishda, tabletkalar ishlab chigarishda to‘ldiruvchi
sifatida keng foydalaniladi [4]. Na-KMS asosidagi gidrogellar yuqori biomoslashuvchanligi,
barqgarorligi, pH-sezgirligi hamda dori va fermentlar kabi faol moddalarni bog‘lash qobiliyati tufayli
dori yetkazib berish tizimlarida keng go‘llaniimogda [5]. Molekulasidagi anion tabiatli karboksil (—
COO") va gidroksil (-OH) guruhlari gidrofillikni ta’minlab, tana to‘gimalari bilan yaxshi
moslashuvchanlikni taminlaydi [6]. Shu sababli Na-KMS asosidagi gidrogellar klinik oldi va klinik
sinovlarda jarohatlarni davolash va dori moddalarini nazoratli yetkazib berishda samarali ekanligi
isbotlangan. Bundan tashqari, Na-KMSning boshga suvda eruvchan polimerlar bilan
kombinatsiyasi orqali 3D gidrogellar, plyonka, mikroigna va nanotolali biomateriallar tibbiyot
amaliyotida muvaffaqiyatli qo‘llanilmoqda [7].

Na-KMS tarkibiga qo’shimcha kimyoviy reagentlar qo’shilishi bilan yaxshi mexanik
xususiyatlarga ega barqaror gidrogel hosil qilishi mumkin [8]. Na-KMS gidrogeliga polietilenglikol,
epixlorogidrin, diepoksi, dikarboksilik kislota va seritsin birikmalari qo‘shilganda olingan
gidrogelning fizik-kimyoviy xossalari o‘’zgarganligi aniglangan [9].

Seritsin ipak tolalarida fibroin tolalarini o‘rab turuvchi yopishqoq ogsil bo'lib farmatsevtika va
biotibbiyot sohalarida tabiiy biomaterial sifatida keng qo‘llaniimogda [10]. Seritsin ultrabinafsha
nurlardan himoyalashi, antioksidant, antibakterial va o’smaga qarshi faolligi kabi turli biologik
faolliklarga ega ekanligi aniglangan [11]. Bunday noyob xususiyatlarga ega seritsin va Na-KMS
asosidagi boshqariladigan ajralish imkonini beruvchi gidrogellarini yaratish va ularni tibbiyot
amaliyotida samarali qo‘llash istigbolli yo‘nalishlardan hisoblanadi [12]. Seritsinning gidrofil tabiati
tufayli jarohatni quruq tutishi ajralayotgan yiringlarni shimib olishi, adgezion xossasi, yallig‘lanishga
garshi va antibakterial xossasi muhim amaliy ahamiyatga ega.

Mazkur ishning maqgsadi, oshgozon-ichak va o‘nikki barmoqli ichak jarohatlarini jarrohlik
amaliyotisiz davolashga mo’njallangan Na-KMS/Seritsin biokompozitlarining olinishi tuzilishi va
xossalarini aniglashdan iborat.

MATERIALLAR VA USULLAR

Mazkur ishda polimer matritsa sifatida AD=0.88 va PD=850 bo‘lgan “Promxim Impex” MChJ
(O‘zbekiston) korxonasida ishlab chigarilgan organik va noorganik go‘shimchalardan tozalangan
Na-KMSning sanoat namunalari foydalanilgan [13]. Ipakning tolali chigindisini (O‘zDSt 5618-80)
organik erituvchilar uglerod tetraxlorid (Sigma-Aldrich CAS Ne32488-50-9) va xloroform (Sigma-
Aldrich CAS Ne67-66-3) ishtirokida 50 °C haroratda uch marta etanol/suv (70:30, hajm %)
aralashmasi bilan ishlov berish orgali qo‘shimcha organik va minerallardan tozalanadi, hamda
filtratda CI™ ionlari mavjudligi AgNO; (Sigma-Aldrich CAS Ne7761-88-8) bilan sifat reaksiyasi orqali
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nazorat qilinadi va tozalik darajasi GOST 5556-2022 bo‘yicha baholanadi. So‘ngra pillalar suvda
1:10 massa nisbatida avtoklavda 110°C da 1-24 soat qaynatilib, seritsin eritmaga o‘tkaziladi.
So‘ngra hosil bo‘lgan seritsin eritmasi —-80°C haroratda 6-7 soat liofilizatorda quritiladi [14].
Tozalangan Na-KMS namunalarining 2% konsentratsiyali suvli eritmalari tayyorlandi va 8000
ayl/daqiga tezlikda 20 daqgiga davomida sentrifuga (CenLee 20K, Xitoy) qilish orqali erigan va gel
fraksiyalar ajratib olindi. Ajratib olingan 2%-li Na-KMS eritmalarining erigan fraksiyalariga tabiiy
ipak tolasidan gidroliz usulida ajratib olingan molekulyar massasi 25-150 kDa bo‘lgan seritsinning
2%-li suvli eritmasidan tajriba nisbatlarida qo‘shib 6 soat vagt davomida 120 ayl/minut tezlikda

Na - KMS 7 KMS\Seritsin ~J -Na-KM
gidrogeli ~~ - Seritsin

1-rasm. Na-KMS/seritsin gidrogelining olish usuli.

Tayyor bo‘lgan gidrogelning fizik-kimyoviy xossalarini aniglash uchun gidrogel petri idishiga
o‘tkaziladi va -20°C haroratda 24 soat davomida muzlatiladi, so’ngra 72 soat davomida BK-FD12P
liofilizatori, Biobase (Xitoy) liofilizatorda quritiladi va kukun holatga keltirildi.

Fizik-kimyoviy tadqiqot usullari

1Q-Furye spektroskopik usuli. Namunalarning funksional guruhlaridagi o‘zgarishlar Inventio-
S rusumli (Germaniya) |IQ-Furye spektrometrida, to‘lgin uzunligi 500-4000 sm™ oraliqdagi
sohalarida tadqiq etildi.

Reologik tadgiqotlar. Na-KMS va Na-KMS/Seritsin gidrogellarining reologik xossalari Anton
Paar MCR 92 (Austria.) qurulmasida siljish tezlik gradienti 1-7000 s~ oraligda quyidagi usul orgali
aniglandi [15].

Skanerlash elektron mikroskopik (SEM) usuli. Liofilizatorda quritigan namunalarning
poralar oflchamlarini aniglash JCM-6000PLUS Jeol (Yaponiya) rusumli SEM quriimasida tadqiq
etildi. Tadqigotlar x15.000 dan x35.000 gacha bo‘lgan turli kattalashtirishlar va 20-30 kV
kuchlanishlar ostida quyidagi usul orgali amalga oshirildi [16].

NATIJALAR VA MUHOKAMASI

Turli nisbatlarda olingan 2%-li Na-KMS va 2%-li seritsin eritmalari asosida olingan barqaror
biokompozit gidrogel namunalarining hosil bo‘lishi reologik tadgiqotlar orgali tadqiq etildi, Na-KMS
va seritsin eritmalarining optimal nisbatlari tanlab olindi, olingan natijalar 2-rasmda keltirildi.
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1.8eritsin, 2. Na-KMS, 3. Na-KMS/Seritsin (70:30), 4. Na-KMS/Seritsin (50:50), 5. Na-
KMS/Seritsin (30:70).
2-rasm. Reologik tadqgiqotlar bo’yicha olingan natijalar (A), Polimer zanjirning siljish
tezlik gradentiga bog’liq bo’lgan konformatsion holatlari (B).

Olingan natijalardan ko‘rinadiki, seritsin, Na-KMS eritmalari va turli nisbatlardagi Na-
KMS/Seritsin gidrogellarida siljish tezlik gradenti ortishi bilan namunalarning qovushqoqligi ka-
maygan (2A-rasm), qovushqgogqlikning siljish tezlik gradentiga bog’liq o’zgarishi namunalarning
nonyuton eritma ekanligini anglatadi, hamda bu namunalar psevdoplastiklik xossaga ega bo’lib
siliish tezlik gradenti kamayishi bilan qovushqgoqlikning dastlabki giymatga qaytishi kuzatiladi.
Psevdoplastiklik xossani Na-KMS makromolekulalari orgali izohlaydigan bo’lsak siljish tezlik
gradenti ortishi bilan makromolekula ogish yo’nalishi bo’ylab joylashadi. Shu bilan birga, glukozid
halga tarkibidagi —OH guruhlar hisobiga hosil bo’'lgan vodorod bog’lanishlar va molekulalararo
elektrostatik ta’sirlar migdori kamayib makromolekula tartiblangan konformatsiyaga o’tadi (2B-
rasm) [17]. Siljish tezlik gradenti kamayishi bilan makromolekulalar orasida vodorod bog’lanishlar
va elektrostatik ta’sirlar gayta tiklanadi, natijada polimer zanjirning orentatsiyalangan holati
kamayib dastlabki tasodifiy konformatsiyani tiklay boshlaydi. Adabiyotlardan malumki, polimer erit-
malarning bunday reologik xossalari Williamson modeliga mos keladi:

n =no/[1 + (k-y)"]

Bu yerda: n - joriy govushoqlik, no - nol giymatdagi siljish tezlik gradentidagi qovushoqlik, k -
empirik vaqgt parametri (s), y - siljish tezlik gradenti (s™), n - tajribaviy indeks [18].

Siljish tezlik gradentining nol giymatida Na-KMS eritmasiga nisbatan 2%-li seritsin eritmasi
eng past qovushqgoglikni namoyon qilganligi seritsinning molekulyar massasiga bog’liq bo’lishi
mumkin (2A-rasm. 1,2-chiziglar). Na-KMS va seritsin eritmalarining 70:30 va 50:50 % nisbatlarida
olingan gidrogellar tarkibida seritsin migdori ortishi bilan gidrogel qovushqoqligi daslabki 2%-li Na-
KMS eritmasiga nisbatan mos ravshda 4200 mPa.s va 6500 mPa.s giymatlargacha ortgan (2A-
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rasm. 3,4-chiziglar). Bundan ko‘rinadiki, 2%-li Na-KMS va seritsin eritmalaridan olingan
gidrogellarning qovushqoqligi dastlabki eritmalar govushqoqliklariga nisbatan ortganligi ehtimol 2b-
rasmda keltirlgandek Na-KMS va seritsin makromolekulalarining funksional guruhlar orasida
elektrostatik ta’sirlar va vodorod boglanishlar natijasida hosil bo’lgan molekulalararo tikilishlar bilan
izohlanadi. Ammo, Na-KMS va seritsin eritmalarining 30:70 % nisbatlarda olingan gidrogelning
govushqoqligi 5500 mPa.s giymatgacha kamaydi (2A.5-rasm). Bu esa Na-KMS makromolekulalari
orasida seritsin quyimolekulalarining miqdori ortishi bilan polimer zanijirlar orasidagi masofalar
ortganligi va namuna tarkibida yuqori molekulyar massali Na-KMS miqdori kamayishi natijasida
olingan gidrogelning qovushqoqligi kamayganligi bilan izohlash mumkin [19].

Na-KMS/Seritsin tarkibli gidrogel makromolekulalaridagi modifikatsiyalangan funksional
guruhlarni aniglash, Na-KMS va seritsin o‘rtasidagi kimyoviy bog‘lanishlarni baholash uchun Na-
KMS, seritsin va Na-KMS/Seritsin namunalarida 1Q-Furye spektroskopiya tadqigotlari o‘tkazildi va
olingan natijalar 2- rasmda keltirilgan. 1Q-Furye spektroskopiya tadqgiqot natijalariga ko’ra Na-KMS
gidrogellarining spektrlari 600 va 1200 sm™' sohalarda glikozid halgasining tegishlicha -C-O, C-CH
va C-O-C guruhlariga mos cho‘qqilar kuzatildi. Spektrlarning 1422 sm™ sohadan 1419 sm™
sohagacha bo‘lgan o‘zgarishlar C-H bog‘larining uzunligining ortishi bilan bog‘liq [20]. Seritsin
namunalarining spektrlarida 1700-1600 sm™' sohalarda amid-l va 1600-1500 sm™" sohalarda
amid-Il guruhlarga xos spektrlar kuzatildi. Amid-lI va amid-Il guruhlarga xos bo‘lgan bu sohalardagi
spektrlar ko’plab aminokislotalarni aniglash imkonini beradi. Xususan, 1630 sm™' sohalarda hosil
bo’lgan spektrlar C=0O guruhlarini va 1550 sm™ sohalarda esa N-H guruhlarining valent
tebranishlarini xarakterlaydi [21]. Bundan tashqari spektrlardagi 1050 sm™" sohalarda hosil bo’lgan
tebranishlar C-C bog’ning cho’zilish tebranishiga bog‘liq bo'lishi mumkin (3A-rasm). Na-
KMS/Seritsin namunaning spektrlarida Na-KMSning —COO~ guruhlariga xos bo‘lgan spektrlar
dastlabkiga Na-KMSga nisbatan 1650 sm™" sohadan 1750 sm™ sohalargacha siljiganligi ehtimol
manfiy zaryadli —COO~ guruhlar bilan seritsin molekulasining musbat qutubli amid-lI va amid-I|
guruhlari o‘rtasida hosil bo‘lgan kuchli elektrostatik ta’sirlar natijasida hosil bo’lgan bo‘lishi mumkin
[22,23]. Dastlabki Na-KMS namunasiga nisbatan Na-KMS/Seritsin namunalarida vodorod bog'lar
uchun xos bo‘lgan spektrlarning intensivliklari ortishi va 3550 sm™" sohadan 3420 sm™" sohaga
o‘zgarganligi N-H guruhlari va glukozid halgasining —COQO~, -OH guruhlari o‘rtasida yangi vodorod
bog‘lanishlar hosil bo‘lganligini izohlaydi (3B-rasm). Na-KMS makromolekulasining oddiy efir (C-O-
C), karbonil (C=0) guruhlari va uglerod-kislorod (C-O) bog‘lariga xos bo‘lgan spektrlarini mos
ravishda 1200 sm™, 1100 sm™ va 1050 sm™ sohalarda xarakterlovchi piklarda o‘zgarishlar
kuzatilmadi.
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3-rasm. Na-KMS, seritsin va Na-KMS/seritsin namunalarining 1Q- Furye
spektroskopiya tahlillari (A), Na-KMS va seritsin o‘rtasidagi spektroskopiya analiz usuli orqgali
taklif etilgan ehtimollik ta’sir mexanizmi (B).

IQ-Furye spektroskopiya tahlillari natijasida aniglangan —COQO",
guruhlar orasida hosil bo’lgan vodorod bog’lanishlar, hamda Na-KMSning manfiy qutblari bilan
seritsin molekulasining musbat qutblari orasida hosil bo’lgan elektrostatik ta’sirlar va ular asosida
olingan barqaror gidrogelning taklif etilgan tuzilish mexanizmi 3B-rasmda keltirilgan.

SEM tahlilllar Na-KMS, Seritsin va Na-KMS/Seritsin gidrogellaridan olingan kukun
namunalarida olib borildi va Na-KMS/Seritsin namunalarida hosil bo‘lgan poralar o’lchamlari
hisoblab topildi, olingan natijalar 4-rasmda keltirilgan.

-OH guruhlari va amid
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4 -rasm. SEM analiz natijalari. Na-KMS (A), Seritsin (B), Na-KMS/Seritsin (C), Liofiliza-
torda quritiigan Na-KMS namunalarining poralar olchami gistogrammalari (D), Liofilizatorda
quritiigan Na-KMS/Seritsin namunasining umumiy ko‘rinishi (E), Liofilizatorda quritiigan Na-

KMS/Seritsin namunalarining poralar o‘lchami gistogrammalari (F).

Olingan SEM tasvirlaridan ko‘rinadiki, 2%-li Na-KMS eritmalaridan olingan kukunlarda
poralar hosil bo‘lgan bo‘lib, gistogrammalardan ko‘rish mumkinki, poralarning o‘lchamalri 40-120
pm o‘lchamlar oralig‘ida ekanligi aniglandi. (4A,D-rasm). Seritsin namunasida esa bunday mikro
poralar kuzatiimagan va (4B-rasm), Na-KMS/Seritsin gidrogeli asosida olingan kukunlarning mor-
fologiyasi o‘rganilganda ularning strukturalarida Na-KMSga nisbatan kichikroq mikroporalar
bo‘lganligi kuzatildi (4C,E-rasm). Gistogrammalardan ko‘rish mumkinki, mikrostrukturadagi poralar
o‘lchamlari 20-110 ym ekanligi aniglandi (4F-rasm). Na-KMS/seritsin gidrogellari asosida olingan
kukunlarda poralar oflchamlari Na-KMS eritmasidan olingan kukun poralari olchamlaridan biroz
kichikroq bo‘lganligi, ehtimol bu Na-KMS matritsasiga seritsin molekulalarining tikilishi natijasida
Na-KMS/seritsin  gidrogellarining g‘ovakliklar o’lchamlari kamayib yuqori zichlikka va
mustahkamlikka ega bo'lishi bilan bog'liq [24].

XULOSA

Olib borilgan tadqigotlar asosida tozalangan Na-KMSning AD=0.88 va PD=850 bo‘lgan
namunasining 2%-li eritmasi va molekulyar massasi 25-150 kDa bo‘lgan seritsinning 2%-li suvli
eritmalaridan barqaror gidrogel olindi. Olingan gidrogel tarkibidagi Na-KMS makromolekulalaridagi
—COO™ guruhlari bilan seritsin makromolekulalaridagi amid-lI va amid-Il guruhlari o‘rtasida ion-
kordinatsion elektrostatik ta’sirlar hamda N-H guruhlar va —COQO~, OH guruhlar o'rtasida hosil
bo‘lgan vodorod bog’lanishlar IQ-Furye spektroskopiya orqgali isbotlandi. Reologik tahlillar orqali
Na-KMS/Seritsin gidrogelining qovushqoqligi dastlabki 2%-li Na-KMS eritmasiga nisbatan ortganligi
molekulalararo tikilishlar va tarmoglanishlar hosil bo‘lishiga bo’g’ligligi aniglandi. SEM analiz
tahlillari natijasida liofilizatorda quritiigan Na-KMS va Na-KMS/Seritsin namunalarining poralardan
iborat morfologik tuzilishga ega ekanligi va bu poralarning o’lchamlari mos 40-120 ym va 20-110
pUm diapozonda ekanligi aniglandi.

Na-KMS/Seritsin  gidrogellarining yuqori qovushqgoqligi, tarmoq strukturasi va gidrofil
tabiati ularni jarohatlarni davolash, yara bog‘lamlari, implant materiallari va dori yetkazib berish
tizimlarida qo‘llash imkoniyatini beradi. Ushbu bargaror biokompozit gidrogel biologik faolligi,
antibakterial, antioksidant va yallig‘lanishga garshi xususiyatlari tufayli mukoadgeziv va gemostatik
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xossali istigbolli biomateriallar sifatida oshqgozon-ichak va o‘nikkibarmoqgli ichak jarohatlarini
jarrohlik amaliyotisiz davolash uchun keng qo‘llanilishi mumkin.

Mazkur ish O‘zbekiston Respublikasi Oliy ta’lim, fan va innovatsiyalar vazirligi
huzuridagi Innovatsion rivojlanish agentligi tomonidan moliyalashtirilgan AL-9224093921
“Nanostrukturlangan biopolimerlar asosida oshqozon va o‘nikki barmoqli ichak yaralarini
jarrohlik amaliyotisiz davolovchi gemostatik va mukoadgeziv xossali yangi original dori
vositasini yaratish” mavzusidagi bajarilishi 2025-2026 yillarga mo‘ljallangan amaliy loyihasi
doirasida bajarilgan.
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