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Роботу присвячено дослідженню можливости використання пористої 

кераміки медичного призначення на основі біогенного гідроксиапатиту, 

леґованого наномагнетитом, одержаним конденсаційним фізико-

хімічним методом, у якості носія препаратів різної молекулярної маси 

і, зокрема, антибіотиків широкого спектру дії. Встановлено значне збі-

льшення швидкости розчинности в неорганічному модельному середо-

вищі та незначне зменшення адсорбційної активности леґованих зраз-

ків порівняно з вихідним, причому як з індикатором метиленовим си-

нім, так і з антибіотиком. 

The work is concerned with studying the possibility for using the porous 

ceramics of medical application on the base of biogenic hydroxyapatite 

doped with nanomagnetite prepared via the condensation physicochemical 

methods as a carrier of drugs with varying molecular weight and, particu-

larly, broad-spectrum antibiotics. A significant increase of solubility rate 

in inorganic model medium and a slight decrease of adsorption activity of 

doped samples in comparison with the initial one as with indicator and 

with an antibiotic are revealed. 

Работа посвящена исследованию возможности использования пористой 

керамики медицинского назначения на основе биогенного гидроксиапа-

тита, легированного наномагнетитом, полученным конденсационным 

физико-химическим методом, в качестве носителя препаратов разной 

молекулярной массы и, в частности, антибиотиков широкого спектра 

действия. Установлено значительное увеличение скорости растворимо-
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сти в неорганической модельной среде и незначительное уменьшение 

адсорбционной активности легированных образцов по сравнению с ис-

ходным, причём как с индикатором метиленовым синим, так и с анти-

биотиком. 

Ключові слова: біогенний гідроксиапатит, біорозчинність, мікрострук-
тура, адсорбційна активність, цефтріаксон. 
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(Отримано 29 листопада 2016 р.) 
  

1. ВВЕДЕННЯ 

Ãідроксиапатит, як частина мінерального складу кісткової тка-
нини, має з нею високу біосумісність, а тому досить часто вико-
ристовується в остеопластиці для реконструкції пошкодженої 
внаслідок хвороби (остеомієліт, саркома) чи травми ділянки кіс-
тки [1–3]. Через відсутність необхідних фізико-хімічних власти-
востей в чистій кераміці на основі біогенного гідроксиапатиту 
(БÃÀ) факт її модифікації різними сполуками є цілком логічним 
та вмотивованим. Залізовмісні сполуки привернули до себе увагу 
через участь заліза в метаболізмі колагену та кореляції його вмі-
сту в сироватці крові зі швидкості загоєння ран. При цьому під-
вищений рівень даного елементу в організмі виступає інгібітором 
метаболізму остеобластів, тому кількість його не повинна пере-
вищувати 2% мас [4, 5]. 
 Ще однією серйозною проблемою для травматології є різного 
роду інфекції ранових поверхонь і зростання стійкості мікроор-
ганізмів, що їх викликають, до традиційних антибактеріальних 
препаратів (рифампіцин, ванкоміцин, оксацилін). Êрім того, за-
значені вище, а також всі антибіотики пеніцилінової групи, як 
похідні 6-амінопеніцилінової кислоти, є потенційними алергена-
ми. Тому з середини 60-х років минулого століття і дотепер най-
частіше використовуються цефалоспорини — напівсинтетичні 
похідні антибіотика цефалоспорин С, які зв’язуються з фермен-
тами бактерій, що беруть участь у формуванні клітинної стінки, 
чинячи, таким чином, бактерицидний вплив [6, 7]. 
 Метою даної роботи було одержання леґованого наномагнети-
том матеріалу медичного призначення на основі БÃÀ та дослі-
дження його фізико-хімічних параметрів та властивостей, зокре-
ма і адсорбційної активності по відношенню до антибіотику цеф-
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тріаксон (Ceftriaxon). 

2. МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

В якості досліджуваного матеріалу було використано БÃÀ у ви-
гляді мікроґранул та БÃÀ, леґований наномагнетитом за допомо-
гою двох способів конденсаційного фізико-хімічного методу: в 
одному випадку БÃÀ вводили безпосередньо в процес одержання 
осаду оксалату заліза (хімічний спосіб), в іншому — проводили 
осадження готового оксалату заліза на поверхню мікроґранул 
вихідного матеріалу у стані гідросуспензії (фізико-механічний 
метод) з подальшою термообробкою у вакуумному середовищі 
110

1 мм рт.ст. протягом 2 год. при Т500С, що нижче точки 
Êюрі для магнетиту (TÊ572C) [8]. 
 Ôазовий склад зазначених зразків контролювали за допомогою 
рентґенівського дифрактометра «ДРОÍ 3,0» в СоK-
випроміненні. Вміст заліза в досліджуваних матеріалах визнача-
ли фотоколориметричним методом з використанням приладу 
«ÔЕÊ-56М» (Росія), а кількість вуглецю — експрес-аналізатором 
«ÀÍ-7529». Значення питомої поверхні порошкових біоматеріа-
лів встановлювали методом низькотемпературної адсорбції азоту 
з використанням установки «МРР2». Розмірний розподіл части-
нок досліджували за допомогою аналізатора «SA-CP3» 
(‘SHIMADZU Corporation’, Японія). 
 Резорбційні властивості досліджували в дослідах in vitro шля-
хом занурення порошків у ізотонічний фізіологічний 0,9%-й роз-
чин NaCl («Íовофарм Біосинтез», Україна) на 2, 5 та 7 діб у тер-
мостатичних умовах за температури 36,7–37С. Масу зразків ви-
мірювали на аналітичних вагах «OHAUS Pioneer PA214C» 
(‘OHAUS Corporation’, Êитай) з точністю до 0,0001 г. Àдсорбцій-
ну активність по метиленовому синьому встановлювали відповід-
но до методики, наведеної у ÃОСТ 4453-74. Для дослідження ад-
сорбційних властивостей порошкових матеріалів відносно до ан-
тибіотика було використано препарат цефтріаксон (Ceftriaxon, 
«Arterium», ПÀТ «Êиївмедпрепарат», Україна). Зміну рÍ розчи-
ну антибіотику до та після додавання до нього досліджуваних 
порошків детально фіксували за допомогою портативних рÍ-
метрів («Hanna Instruments», Íімеччина). 

3. РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

Відповідно до даних рентґенометричних досліджень характерні 
для магнетиту піки інтенсивності спостерігаються в діапазонах 
кутів 2 35–52 та 62–75, тоді як для БÃÀ основні лінії відо-
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браження розташовуються при 236–46 та 54–63 [9]. Із порі-
вняння дифрактограм досліджуваних матеріалів (рис. 1, 2), помі-
тно, що відмінності у способі одержання практично не змінюють 
їх фазовий склад, зберігаючи при цьому положення піків інтен-
сивності як магнетиту, так і БÃÀ. 
 Експериментальним чином авторами [5] було доведено, що 

 

Рис. 1. Дифрактограма порошків БÃÀFe3O4, одержаних різними спо-
собами.1 

       
                           а                                              б 

Рис. 2. Мікроструктура (4000) компактних зразків БÃÀFe3O4, одер-
жаних фізико-механічним (а) та хімічним (б) способами.2 

ТАБЛИЦЯ 1. Результати хімічного аналізу досліджуваних зразків.3 

Матеріал Вид термооброблення 
Вміст елементів, % мас. 

Fe C 

БÃÀ — 0,08 0,30 

БÃÀFe3O4 
(фіз.-мех. спосіб) Вакуумне середовище, 

500С, 2 год. 

1,18 0,51 

БÃÀFe3O4 
(хім. спосіб) 

1,09 0,61 
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надлишок заліза, зумовлений порушеннями гомеостазу чи його 
надлишковим потраплянням в організм, інгібує метаболізм осте-
областів. Для досліджуваних композитних матеріалів на основі 
«Остеоапатиту керамічного» (Україна) зазначене явище є неба-
жаним, а тому кількість леґувальної добавки не перевищує 2% в 
перерахунку на Fe (табл. 1). Присутність заліза та вуглецю у ви-
хідному матеріалі, скоріше за все, зумовлена технологією його 
одержання. 
 Àналіз мікрофотографій (рис. 2) компактних зразків досліджу-
ваних матеріалів після термообробки у середовищі середнього ва-
кууму показав їх складну мікроструктуру, що містить агломера-
ти окремих зерен (табл. 2) і пори різного розміру. Різною кількі-
стю частинок діаметром у 2 мкм можна пояснити незначні від-
мінності значень питомої поверхні біоматеріалів, яка становить 
7,4 м2/г і 8,8 м2/г для зразків, одержаних фізико-механічним та 
хімічним способом відповідно. 
 Для встановлення ймовірної поведінки досліджуваних порош-
кових матеріалів у людському організмі були проведені експери-
менти in vitro, які полягали в зануренні зразків у модельне сере-
довище (ізотонічний фізіологічний 0,9%-й розчин NaCl) на 2, 5 
та 7 діб (табл. 3). Значне підвищення швидкості біорозчинності 
можна пояснити наявністю феромагнітної добавки та різними 
питомими поверхнями (для «Остеоапатиту керамічного» — 5,6 
м2/г). 
 Для встановлення рівня адсорбційної активності БÃÀ-
матеріалів було проведено експерименти (за описаною в ÃОСТ 
4453-74 методикою) з використанням у ролі індикатора розчину 
метиленового синього із концентрацією 1500 мг/л. Величину ад-
сорбції цефтріаксону (Ceftriaxon, «Arterium», ПÀТ «Êиївмедпре-
парат») на зазначених порошкових матеріалах було перевірено на 
концентрації, яка максимально наближена до меж, наведених у 
рецептурному листі на препарат — 1 г на 5 мл 0,9%-го розчину 
NaCl. Для цього по 0,5 г досліджуваних порошкових матеріалів 
було поміщено в розчин антибіотика на 4 год. за кімнатної тем-
ператури. В подальшому розчин було відфільтровано та дослі-
джено фотоколориметричним методом. Результати досліджень 
наведено у табл. 4. 
 Íаведені результати демонструють однакову тенденцію до не-
значного зменшення адсорбційної активності леґованих зразків 
порівняно з вихідним, причому як з індикатором метиленовим 
синім, так і з антибіотиком. Суттєву ж різницю у чисельних да-
них зумовлено, з одного боку, різними, порівняно з частинками 
БÃÀ, молярними масами (розмірами молекул) відповідних спо-
лук і концентраціями їхніх розчинів, а з іншого — дещо відмін-
ними фізико-хімічними характеристиками досліджуваних поро-
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шкових зразків. У випадку взаємодії цефтріаксону з біоматеріа-
лами, поведінку останніх можна також пояснити наступним чи-
ном. 
 Відомо, що точка нульового заряду для БÃÀ наявна при 
рÍ4,68 рÍ розчину антибіотику становить 6,30, а після 4 год. 
контакту з БÃÀ зростає до 7,91. Це означає, що поверхня матері-
алу набула позитивного заряду за рахунок втрати основних іонів 
OH


, PO4

3, або HPO4
3, які частково були замінені на антибіотик в 

точках N

 O


 або OH


 за умови втрати його препаратом 

C18H18N8O7S3. Схожа ситуація і зі зразком, одержаним фізико-

ТАБЛИЦЯ 2. Розмірний спектр частинок досліджуваних матеріалів.4 

Матеріал 
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БÃÀFe3O4 

(фіз.-мех. спосіб) 
1,9 3,5 5,2 10,8 15,6 6,8 8,2 3,7 4,6 6,6 5,8 0,8 12,8 

БÃÀFe3O4 
(хім. спосіб) 

1,8 3,3 4,9 10,3 17,8 7,8 4,0 3,6 2,0 5,5 6,7 3,2 17,2 

ТАБЛИЦЯ 3. Швидкість розчинності зразків.5 

Матеріал Вид термооброблення 
Біорозчинність, % мас./добу 

2 доби 5 діб 7 діб 

БÃÀ — 0,28 0,26 0,27 

БÃÀFe3O4 
(фіз.-мех. спосіб) Вакуумне середовище, 

500С, 2 год. 

1,26 0,67 0,46 

БÃÀFe3O4 
(хім. спосіб) 

1,23 0,73 0,47 

ТАБЛИЦЯ 4. Àдсорбційна активність досліджуваних матеріалів.6 

Матеріал 
Àдсорбційна активність, мг/г 

метиленовий синій цефтріаксон 

БÃÀ 123 2170 

БÃÀFe3O4 
(фіз.-мех. спосіб) 

120 2110 

БÃÀFe3O4 (хім. спосіб) 118 1784 
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механічним способом у якого рÍ після контакту з розчином цеф-
тріаксону зросло до 7,82. Матеріал, одержаний хімічним спосо-
бом показав дещо менше (7,49) значення рÍ, що узгоджується з 
результатами по адсорбційній активності. 

4. ВИСНОВКИ 

В роботі показано, що використання конденсаційного фізико-
хімічного методу леґування з подальшим низькотемпературним 
термолізом уможливлює одержати матеріали з більшою швидкіс-
тю розчинності в порівнянні з БÃÀ. Проте, дослідження адсорб-
ційних властивостей системи БÃÀFe3O4, одержаної різними 
способами, показали їх тенденцію до незначного зниження порі-
вняно з вихідним матеріалом. Таким чином, обираючи той чи 
інший зразок матеріалу, можна обирати і швидкість вивільнення 
окремих елементів (Ca, P, Fe), які будуть взаємодіяти з довко-
лишніми живими тканинами, при цьому не викликаючи інфіку-
вання рани за рахунок наявності в своєму складі 1700–2200 мг/г 
антибіотику широкого спектру дії. 
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1 Fig. 1. Diffractogram of the BHAFe3O4 powder materials obtained by different methods. 
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2 Fig. 2. Microstructure (4000) of the BHAFe3O4 compact samples obtained by physical-

mechanical (а) and chemical methods (б). 
3 TABLE 1. The results of chemical analysis of studied samples. 
4 TABLE 2. Particle size spectrum for studied materials. 
5 TABLE 3. Solubility rate of the samples. 
6 TABLE 4. Adsorption activity of the studied materials. 


