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ДОСЛІДЖЕННЯ	МЕХАНІЗМІВ	ВЗАЄМОДІЇ	ІБУПРОФЕНУ	
З ПОЛІВІНІЛПІРРОЛІДОНОМ ТА ПОЛІЕТИЛЕНГЛІКОЛЕМ 

МЕТОДАМИ КВАНТОВО – ХІМІЧНИХ РОЗРАХУНКІВ
Національна медична академія післядипломної освіти  

імені П.Л.Шупика
Вступ. На сьогоднішній день в медичній практиці широко застосовується група 
нестероїдних протизапальних засобів (НПЗЗ), представники якої володіють рядом 
побічних дій, серед яких провідне місце посідає ульцерогенна. Ібупрофен – класичний 
представник НПЗЗ, що володіє всіма позитивними та негативними властивостями цієї 
групи лікарських засобів. Тому важливою проблемою є зменшення побічних дій даної 
фармацевтичної субстанції. Одним з провідних методів модифікації властивостей 
субстанцій є комплексоутворення з високомолекулярними сполуками, серед яких широко 
використовуються полівінілпірролідони та поліетиленгліколі різних молекулярних мас.
Мета. Дослідження механізмів взаємодії ібупрофену з ПВП та ПЕГ та комплексів ібупрофен 
– ПВП, ібупрофен – ПЕГ, які мають різне співвідношення компоненів за допомогою 
напівемпіричного методу квантової хімії.
Методи. Для дослідження використовувався напівемпіричний метод розрахунку 
електронної структури PM3 за допомогою програмного пакету Hyperchem 8.0.
Результати. В результаті дослідження нами отриманні просторові структури комплексів 
ібупрофен – ПВП у співвідношеннях від 1:1 до 1:4 та ібупрофен  – ПЕГ від 1:1 до 1:5. Для всіх 
комплексів отриманні енергетичні параметри (повна, ізольована, електронна енергія, 
енергія міжмолекулярної взаємодії та ін.), визначенні довжини та енергії водневих зв’язків.
Висновки. Просторова структура змодельованих комплексів та отриманні енергетичні 
параметри свідчать про утворення водневих зв’язків між карбоксильною групою 

Materials and methods. Lipophilic fractions of Ruta graveolens  herb and Juglans regia leaves, 
received by exclusive extraction with hexane in Soksleta  device were objects of the research. 
Method of determination of fatty acid structure of lipophilic fractions is based on transformation 
of triglycerides of fatty acids in methylic ester and their further research is performed by gas 
chromatography.
Results. It was established that  Ruta graveolens herb contained  ten fatty acids, nonsaturated 
acids being prevailing (about 90% of the total content). They include such polynonsaturated acids 
as	linolic	(32.97%)	and	linolenic	(37.35%).	Palmitic	acid	prevailed	among		saturated	acids	(7.55%).		
Juglans regia leaves were found to contain  approximately  equal proportions of  nonsaturated 
(51%)	and	saturated	fatty	acids	(49%);	in	an	individual	condition	the	nonsaturated	acids	such	
as	oleinic	(18.98%)	and	saturated	-	palmitic	(27.59%)	acids	prevails.
Conclusions. Ruta graveolens herb was found to contain mainly linolic and linolenic nonsaturated 
fatty acids.  Juglans regia leaves had approximately equal proportions  of nonsaturated and 
saturated fatty acids.
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ібупрофену та карбонільною групою ПВП, киснями скелету та ОН-групами ПЕГ у порядку 
від центру до краю молекули полімеру.
Ключові слова: ібупрофен, полівінілпірролідони, поліетиленгліколі, дослідження, механізм, 
взаємодія.

ВСТУП
Розчинність – основна біофармацевтична характеристика лікарського 

засобу, що визначає його біодоступність, ефективність, дозування, побічні дії. На 
сьогоднішній день в фармацевтичній галузі важливою проблемою є покращення 
розчинності лікарських засобів. Серед методів вирішення цієї проблеми провідне 
місце займає використання високомолекулярних сполук (ВМС), у тому числі  
полівінілпірролідонів (ПВП) та поліетиленгліколів (ПЕГ) різних молекулярних мас. 
Широкого застосування набули ПВП та ПЕГ через високу солюбілізуючу дію та 
безпечність [1, 2, 3].

Представники групи нестероїдних протизапальних засобів, крім 
ацетилсаліцилової кислоти  потребують модифікації розчинності, оскільки 
відносяться	до	2-го	класу	по	біофармацевтичній	класифікаційній	системі	 (БФКС)	
- низька розчинність (0,01 мг/мл)/висока біодоступність. Не є виключенням 
ібупрофен, який на сьогоднішній день широко застосовується в медичній практиці 
та відноситься до групи препаратів безрецептурного відпуску. Поряд з вирішенням 
проблеми розчинності, однією з важливих задач фармацевтичної науки є зменшення 
побічних дій активних фармацевтичних інгредієнтів (ульцерогена дія, бронхоспазм, 
алергічні реакції), що можна досягнути за допомогою комплексоутворення 
ібупрофену  з ПВП та ПЕГ. 

ПВП – аморфний лінійний полімер. В залежності від способу отримання 
молекулярна маса коливається від декількох сотень до сотень тисяч. Важливою 
особливістю ПВП є його слабка взаємодія з поверхнею клітин та іншими біологічними 
об’єктами, тому він практично нетоксичний. Комплекси утворюються за допомогою 
водневих зв’язків, що виникають між киснем карбонільної групи та воднями 
активних фармацевтичних інгредієнтів[4].

ПЕГ – полімер етиленгліколю з загальною формулою [—ОСН2СН2—]n.
Низькомолекулярні ПЕГ мають молекулярну масу в межах 200 – 40000, а 

високомолекулярні 100 тис. – 10 млн. В фармацевтичній галузі використовують 
низькомолекулярні ПЕГ. Механізм комплексоутворення базується на утворенні 
водневих зв’язків з молекулами фармацевтичних субстанцій [5]. 

Дослідження комплексів ібупрофену з ПЕГ та  ПВП  має важливе  значення 
для медицини і фармації, оскільки безпечність лікарського засобу є обов’язковою 
умовою для його застосування.

Мета роботи - дослідження за допомогою напівемпіричного методу квантової 
хімії механізмів взаємодії ібупрофену з ПВП і ПЕГ та комплексів ібупрофен – ПВП, 
ібупрофен – ПЕГ, які мають різне співвідношення компонентів.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
Об’єктами дослідження є неселективний інгібітор ферменту циклооксигенази 

–	 ібупрофен	 (2	 клас	БФКС);	 високомолекулярні	 сполуки	–	ПВП,ПЕГ;	 комплекси	
ібупрофен – ПВП, ібупрофен – ПЕГ.
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Для дослідження був обраний напівемпіричний метод квантової хімії РМ3, 

комп’ютерне моделювання здійснювалось за допомогою програмного пакету 
Hyperchem 8.0. Особливістю напівемпіричних методів квантової хімії є те, що 
обрахунки ведуться тільки для валентних електронів, нехтуються інтеграли 
певних взаємодій, використовуються стандартні базиси функцій електронів, деякі 
параметри отримані експериментально. Метод РМ3 відноситься до найточніших 
напівемпіричних методів і використовується для розрахунку органічних молекул. 
У порівняні з іншими методами  він дозволяє проводити більш точні розрахунки 
молекул, що містять атоми азоту та кисню. Для оптимізації використовувався 
алгоритм	Полака	–	Рібь’єра	[6,	7].

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Оскільки в дослідженнях приймають участь високомолекулярні сполуки  

молекулярна маса, яких може досягати декілька мільйонів, не є доцільним 
моделювання усієї молекули полімеру через невиправдані затрати часу та 
потужностей обчислювальної техніки. Дослідження механізмів взаємодії відбувалось 
між ібупрофеном та одною мономерною ланкою полімерів, а також фрагментом 
молекули полімеру, що складається з 4 мономерних ланок.   

Змодельовані просторові структури  ібупрофену, етиленгліколю,  мономерної 
ланки ПВП (рис. 1), та комплексів ібупрофен – ПВП (1 ланка) та ібупрофен  – ПЕГ (1 
ланка) (рис. 2). Енергетичні параметри молекул та комплексів наведені у таблиці 1.

Рис. 1. Просторові структури  ібупрофену, етиленгліколю,  мономерної ланки ПВП
Примітка:	а,	б	–	молекула	ібупрофену;	в	–	мономерна	ланка	ПВП;	г	–	мономерна	ланка	ПЕГ.

При взаємодії ібупрофену з молекулами ПВП та ПЕГ відбувається утворення 
водневих зв’язків між карбоксильною групою ібупрофену та ОН–групою ПЕГ і 
карбонільною групою ПВП.  Довжина водневого зв’язку з ПВП – 2,41 Е, з ПЕГ – 1,81 
Е. Більш короткий водневий зв’язок з ПЕГ можна пояснити меншою взаємодією 
всієї молекули ПЕГ з ібупрофеном у порівнянні з ПВП, а отже меншими силами 
відштовхування молекул, що обумовлено просторовою структурою цих ВМС. 
Енергія водневого зв’язку з ПВП дорівнює 2,89 ккал/моль, а з ПЕГ - 4,5 ккал/моль. 
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Тому можна зробити припущення про слабкий водневий зв’язок між ібупрофеном 
та ПВП та середньої сили з ПЕГ.

Рис. 2. Просторові структури комплексів ібупрофен – ПВП (1 ланка) та ібупрофен  – 
ПЕГ (1 ланка)
Примітка:	а	–	комплекс	ібупрофен	–	ПВП;	б	–	комплекс	ібупрофен	–	етиленгліколь.

Таблиця 1
Енергетичні параметри молекул ібупрофену, мономерних ланок ПВП, ПЕГ та їх 

комплексів по методу PM3

Після утворення водневого зв’язку між ібупрофеном та мономером ПВП, у 
останнього	збільшується	 заряд	оксигену	карбонільної	 групи	з	 -0,377	до	 -0,364	
та заряди атомів вуглецю і водню в пірролідоновому циклі, а також зменшення 
їх зарядів поза ним, тобто збільшується реакційна здатність пірролідонового 
фрагменту. В молекулі ПЕГ для атому водню, що бере участь в утворенні водневого 
зв’язку, спостерігається збільшення заряду з 0,129 до 0,189, та зменшення заряду 
приєднаного	до	нього	кисню	з	–	0,313	до	–0,373,	що	призводить	до	збільшення	
його реакційної здатності до утворення водневих зв’язків. Електронний заряд іншої 
частини молекули практично не змінюється. Підвищений дипольний момент в 
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комплексах	з	ПВП	–	2,476	та	ПЕГ	–	2,54	у	порівнянні	з	дипольним	моментом	молекули	
ібупрофену	–	1,748	дає	підставу	зробити	припущення	про	покращення	розчинності	
в комплексах.

Наступний етап дослідження був присвячений моделюванню фрагменту 
молекул, що складаються з 4 мономерів ПВП та ПЕГ, і подальшого приєднання до 
них молекул ібупрофену - від 1 до 4 з ПВП,  від 1 до 5 з ПЕГ. 

Змодельований фрагмент молекули ПВП, яка складається з 4 мономерів та 
комплекси ібупрофен –  ПВП у співвідношеннях 1:1 та 1:4 представлені на рис. 3. Для 
зручності інтерпретації результатів дослідження, у фрагменті молекули ПВП нами 
було умовно позначено пірролідоновий цикл як «хвіст»,  угрупування – CH2 – CH3 як 
«голова», амолекули ібупрофену як «1», «2», «3», «4». В таблиці 3 наведені енергетичні 
параметри обраного фрагменту молекули ПВП та комплексів ібупрофен – ПВП у 
співвідношеннях від 1:1 до 1:4.

Рис. 3. Змодельований фрагмент молекули ПВП 
Примітка:	а	–	фрагмент	молекули	ПВП	(4	мономерних	ланки);	б	–	комплекс	ібупрофен	–	ПВП	
(1:1);	в	–	комплекс	ібупрофен	–	ПВП	(4:1)

Таблиця 2
Енергетичні параметри фрагменту молекули ПВП (4 ланки) та комлексів ібупрофен 

– ПВП у співвідношеннях від 1:1 до 4:1 по методу PM3
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Змодельовано приєднання молекули ібупрофену «1» до «хвосту»  фрагменту 

полімеру, наступні – по черзі вздовж ланцюга, молекула «4» була приєднана до «голови» 
полімеру. При дослідженні комплексу у співвідношенні 1:1 повна енергія комплексу 
менша	на	5,76	ккал/моль	ніж	сума	повних	енергій	молекул	ПВП	та	 ібупрофену,	що	
свідчить про те, що комплексоутворення є вигідним для системи. Комплекси з 
молекулами	ібупрофену	«2»,	«3»,	«4»	мають	величину	повної	енергії	нижчу	на	11,53;	
17,86;	22,13	ккал/моль	відповідно.	Приєднання	всіх	молекул		 ібупрофену	є	вигідним	
для системи, крім того прослідковується закономірність при утворенні водневих 
зв’язків з  молекулами ібупрофену «1», «2», «3» – приєднання кожної наступної молекули 
ыбупрофену більш вигідне в порівнянні з попередньою, а приєднання  молекули «4» 
в енергетичному плані було найменш вигідним. Можна зробити припущення, що до 
«голови» та «хвосту» фрагменту ПВП молекули ібупрофену будуть приєднуватись в 
останню чергу. 

Довжина	всіх	водневих	зв’язків	в	комплексі	з	ПВП	однакова	–	1,78	Е,	а	енергія	
зв’язку	–	-6,2;	-5,31;	-6,33;	-4,27	ккал/моль	відповідно	для	молекул	ібупрофену	«1»,	
«2», «3», «4»,  що відповідає водневим зв’язкам середньої сили. Отриманні данні 
підтверджують припущення про порядок приєднання молекул ібупрофену до 
молекули ПВП, тобто  молекули ібупрофену будуть приєднуватись в останню чергу 
до «голови» та «хвосту» молекули ПВП.

1. Також можна говорити про те, що мономер не володіє властивостями 
полімеру, оскільки довжина та енергія водневого зв’язку у мономера та фрагменту 
молекули ПВП з 4 мономерних залишків відрізняються, причому кращі результати 
у останньої, тому можливе припущення, що при утворенні ПВП відбувається 
перерозподіл електронної густини вінілпірролідонів по всій молекулі полімеру 
зі зміною властивостей мономерів, а саме підвищенням реакційної здатності до 
утворення водневих зв’язків.

Змодельовані фрагмент молекули ПЕГ (4 ланки) та комплекси ібупрофен – ПЕГ 
у співвідношеннях 1:1, 3:1 та 5:1 (рис.4.). Оскільки молекула ПЕГ симетрична, для 
зручності інтерпретації результатів, кінці фрагментів молекули ПЕГ нами були умовно 
позначені як «голова» та «хвіст», а молекули ібупрофену як «1», «2», «3», «4», «5». 
Енергетичні параметри наведені у таблиці 3.

Рис. 4. Змодельовані фрагмент молекули ПЕГ (4 ланки) та комплекси ібупрофен – ПЕГ 
у співвідношеннях 1:1, 3:1 та 5:1
Примітка:		а	–	фрагмент	молекули	ПЕГ(4	мономерних	ланки);	б	–	комплекс	ібупрофен	–	ПЕГ	
(1:1);	в	–	комплекс	ібупрофен	–	ПЕГ	(3:1);	г	–	комплекс	ібупрофен	–	ПЕГ	(5:1).
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Таблиця 3

Енергетичні параметри фрагменту молекули ПЕГ (4 ланки) та комплексів  ібупрофен 
– ПЕГ у співвідношеннях від 1:1 до 5:1 по методу PM3

Молекула ібупрофену «1» була приєднана до «хвосту» фрагменту полімеру, 
наступні – по черзі вздовж ланцюга, молекула «5» була приєднана до «голови» 
полімеру. Повна енергія комплексу ібупрофен – ПЕГ у співвідношенні 1:1 менша на 
2,18 ккал/моль ніж сума повних енергій ібупрофену та фрагменту молекули ПЕГ, що 
свідчить про прагнення системи до комплексоутворення. Різниця величини повної 
енергії	комплексів	у	співвідношеннях	2:1,	3:1,	4:1,	5:1	дорівнює	відповідно	5,33;	12,57;	
17,73;	20,17	ккал/моль,	 тобто	приєднання	всіх	молекул	 ібупрофену	енергетично	
вигідно, проте кращі енергетичні показники при приєднанні молекули в центрі 
полімера, а приєднання ібупрофену  до «хвосту» та «голови» найменш вигідно, тому 
при взаємодії ПЕГ та молекул ібупрофену водневі зв’язки спочатку утворюються 
в центрі молекули полімера, а далі відбувається утворення з центру фрагменту 
молекули полімера до його кінців.

Водневі зв’язки мають однакову довжину – 1,8 Е, що відповідає водневим 
зв’язкам середньої сили. Енергії водневих зв’язків для молекул ібупрофену «1», 
«2»,	 «3»,	 «4»,	 «5»	дорівнюють	 -2,17	 ;	 -3,14;	 	 -7,24;	 	 -5,16;	 -1,57	ккал/мол	відповідно,	
тому можна зробити висновок, що водневий зв’язок, утворений в центрі молекули 
полімера найсильніший і буде утворюватись в першу чергу, а водневі зв’язки в 
«голові» та «хвості» полімеру утворюватимуться в останню чергу і є найслабшими. 
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ВИСНОВКИ
•	 За допомогою напівемпіричного методу квантової хімії РМ3досліджено 

механізми взаємодії ібупрофену з ПВП та ПЕГ та комплекси ібупрофен – ПВП, 
ібупрофен – ПЕГ, які мають різне співвідношення компонентів.

•	 Отримані енергетичні та геометричні параметри комплексів ібупрофен – 
ПВП, які дозволили припустити, що при утворенні комплексів молекули ібупрофену 
спочатку будуть утворювати водневі зв’язки з оксигеном карбонільних груп, 
розташованих в середині фрагменту молекули полімеру, а в останню чергу -  з 
карбонільними групами мономерів в «голові» та «хвості».

•	 В комплексах ібупрофен – ПЕГ більш вигідним є утворення водневих зв’язків з 
киснями скелету полімеру, тому вони будуть виникати в першу чергу, а далі утворення 
відбувається від центу фрагменту до його «кінців», де водневі зв’язки утворюються за 
допомогою карбоксильної групи ібупрофену та ОН-груп полімеру. 

•	 Результати дослідження можуть бути використанні при вивченні 
розчинності ібупрофену та подальших дослідженнях механізмів взаємодії 
ібупрофену з високомолекулярними сполуками.
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Исследование механизмов взаимодействия ибупрофена с 
поливинилпирролидоном и полиэтиленгликолем методами 

квантово – химических расчетов
Национальная медицинская академия последипломного образования 

имени П.Л. Шупика
Вступление. На сегодняшний день в медицинской практике широко применяется группа 
нестероидных противовоспалительных средств (НПВС), представители которой обладают 
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рядом побочных действий, среди которых ведущее место занимает ульцерогенное. 
Ибупрофен – классический представитель НПВС, обладающий всеми положительными 
и отрицательными свойствами этой группы лекарственных средств. Поэтому важной 
проблемой является уменьшение побочных действий данной фармацевтической 
субстанции. Одним из ведущих методов модификации свойств субстанций является 
комплексообразование с высокомолекулярными соединениями, среди которых широко 
используются поливинилпирролидоны и полиэтиленгликолы различных молекулярных 
масс.
Цель. Проведение исследований механизмов взаимодействия ибупрофена с ПВП и ПЭГ, 
комплексов ибупрофен – ПВП и ибупрофен – ПЭГ, которые имеют разные соотношения 
компонентов с помощью полуэмпирическких методов квантовой химии
Методы. Для исследования был выбран полуэмпирический метод расчета электронной 
структуры PM3 с помощью программного пакета Hyperchem 8.0.
Результаты. В результате исследования нами получены пространственные структуры 
комплексов ибупрофен – ПВП в соотношениях от 1:1 до 1:4 и ибупрофен – ПЭГ от 1:1 до 
1:5. Для всех комплексов получении энергетические параметры (полная, изолированная, 
электронная энергия, энергия межмолекулярного взаимодействия и др.)., Определение 
длины и энергии водородных связей.
Выводы. Пространственная структура смоделированных комплексов и полученные 
энергетические параметры свидетельствуют об образовании водородных связей между 
карбоксильной группой ибупрофена и карбонильной группой ПВП, кислорода скелета и 
ОН-группами ПЭГ в порядке от центра к краю молекулы полимера.
Ключевые слова: ибупрофен, поливинилпирролидоны, полиэтиленгликолы, исследования, 
механизм, взаимодействие.

N.O. Vetiutnieva, M.V. Rymar

Investigation of the mechanisms of interaction of ibuprofen with 
polyvinylpyrrolidone and polyethyleneglycol by methods of 

quantum - chemical calculations
Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education

Introduction. To date, nonsteroidal anti-inflammatory drugs  (NSAIDs), which have  a number 
of side effects including ulcerogenic, are widely used in medical practice.. Ibuprofen as a classic 
representative of NSAID has all  positive and negative characteristics of this group of drugs. 
Therefore, an important issue is to reduce the side effects of the given pharmaceutical substances. 
One of the leading methods of modifying the properties of substances is complex formation 
with  high-molecular compounds, among which polyvinylpyrrolidone and polyethyleneglycols 
of various molecular weights are widely used.
Aim. Study the mechanisms of interaction of ibuprofen with PVP and PEG and ibuprofen - PVP 
and ibuprofen - PEG complexes having different ratio of components using semi-empirical 
methods of quantum chemistry.
Methods. Semi-empirical method for calculations of the electronic structure PM3 using the 
software package Hyperchem 8.0. was employed 
Results. As a result of the study we obtained the spatial structures of ibuprofen – PVP complexes 
in the ratio from 1:1 to 1:4 and ibuprofen – PEG from 1:1 to 1:5. For all complexes there were 
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МАРКЕТИНГОВІ ДОСЛІДЖЕННЯ БІОЛОГІЧНИХ ПРЕПАРАТІВ 
КОРТЕКСИН І РЕТИНАЛАМИН НА СУЧАСНОМУ 

ФАРМАЦЕВТИЧНОМУ	РИНКУ
Національна медична академія післядипломної освіти  

імені П. Л. Шупика
Вступ. Біологічні лікарські засоби (БЛЗ) досить широко використовуються у світовій 
медичній практиці при лікуванні захворювань різної етіології. 
Мета дослідження. Вивчення тенденцій розвитку сегменту біологічних лікарських засобів та 
маркетингове дослідження оригінальних препаратів Кортексин і Ретиналамин на сучасному 
фармацевтичному ринку. 
Об’єкти і методи. Аналітичні матеріали щодо розвитку сучасного фармацевтичного ринку 
та сегменту БЛЗ, оригінальні лікарські засоби Кортексин і Ретиналамин. Аналіз проводили 
з використанням методів системного аналізу, узагальнення, порівняння і моделювання. 
Результати. Проведений нами аналіз об’єму продажів Кортексину та Ретиналамину на 
вітчизняному	фармацевтичному	ринку	і	ринку	країн	СНД		за	період	з	2007	по	2012	(І	півріччя)	
роки свідчить про стрімкий розвиток цього сегменту, щорічний приріст складає біля 50 
%, що обумовлено перевагами цієї групи лікарських засобів - високою терапевтичною 
активністю, якістю та безпекою. 
Висновок. Аналіз тенденцій розвитку світового фармацевтичного ринку показав  стале 
збільшення сегменту біологічних лікарських засобів. Показники приросту продажів свідчать 
про успішне застосування препаратів Кортексин і Ретиналамин.
Ключові слова: маркетингове дослідження, біологічні лікарські засоби, Кортексин, 
Ретиналамин.

ВСТУП
Біологічні лікарські засоби (БЛЗ) досить широко використовуються у світовій 

медичній практиці при лікуванні різних захворювань. Важливою ознакою сучасного 
фармацевтичного ринку є його сталий розвиток при інтенсивному виведенні 
інноваційних препаратів, а також збільшення обсягів продажів генериків та 
біоаналогів. Слід зазначити, що винахід інноваційних препаратів йде саме по шляху 
створення біологічних лікарських засобів, і подальший прогрес медицини буде 
залежати від можливості їх застосування. Тому є актуальним простежити тенденції 
розвитку сегменту біологічних препаратів у структурі світового фармацевтичного 
ринку [1,2].

found energy parameters (full, sealed, electronic energy, intermolecular interactions, etc.), there 
was also determined the length and energy of hydrogen bonds.
Conclusions. The spatial structure of the simulated systems and obtained energy parameters  
are indicative of  the formation of  hydrogen bonds between the carboxyl group of ibuprofen 
and carbonyl group of  PVP, skeletal oxygen and OH groups of  PEG in the order from the center 
to the edge of the polymer molecules.
Key words: ibuprofen, polyvinylpyrrolidone, polyethyleneglycols, investigation, mechanisms, 
interaction


