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Введение
В настоящее время крайне акту-
альна разработка пролонгирован-
ных лекарственных средств на ос-
нове биосовместимых полимеров. 
Одним из них является полимер 
природного происхождения по-
ли-3-оксибутират (ПОБ). В  Ин-
ституте биохимии им. А.Н. Баха 
Российской академии наук раз-
работан способ его получения 
микробиологическим путем. Бла-
годаря уникальным свойствам 

ПОБ может использоваться для 
инкапсулирования лекарствен-
ных веществ. Биоразлагаемый 
и  биологически совместимый 
с организмом ПОБ обладает рядом 
физико-химических свойств, не-
обходимых для создания полимер-
ной матрицы при включении в нее 
микро- и макромолекул.
Дексаметазон  – фторированный 
гомолог гидрокортизона, гормона, 
вырабатываемого корой надпо-
чечников. Характеризуется им-

мунодепрессивными свойствами, 
используется как в гормональной, 
так и в химиотерапии. Представ-
ляет собой белый или почти белый 
кристаллический порошок без за-
паха. Растворим в  воде (25 °C)  – 
10 мг/100 мл, ацетоне, этаноле, 
хлороформе. Молекулярная масса 
392,47. Брутто-формула C22H29FO5. 
Структурная формула дексамета-
зона приведена на рис. 1.
Дексаметазон взаимодействует 
с глюкокортикоидными рецепто-
рами, регулирует обмен натрия, 
калия, водный баланс и гомеостаз 
глюкозы. Стимулирует выработ-
ку ферментных белков в  печени, 
действует на синтез медиаторов 
воспаления и  аллергии, угнета-
ет их образование. Дексаметазон 
тормозит высвобождение интер-
лейкинов 1 и  2, а  также интер-
ферона гамма из лимфоцитов 
и макрофагов, что обусловливает 
противовоспалительное, проти-
воаллергическое, противошоковое 
и иммунодепрессивное действие. 
Дексаметазон применяется при 
системных заболеваниях соеди-
нительных тканей, острых и хро-
нических воспалительных заболе-
ваниях, а  также онкологических 
заболеваниях, таких как лимфома, 
лейкемия, лимфолейкоз.
Дексаметазон также подавляет 
высвобождение гипофизом адено-
кортикотропного гормона, угнета-

Получены микросферы на основе поли-3-оксибутирата (ПОБ) с включением 
в полимерную матрицу лекарственного вещества (ЛВ) дексаметазона. 
Изучены морфология, кинетика высвобождения ЛВ из микросфер. 
Полученные данные о кинетике высвобождения ЛВ свидетельствуют 
о том, что пролонгированное высвобождение происходит за счет диффузии 
ЛВ из полимерной матрицы на начальном этапе и гидролитической 
деструкции полимера на более поздних этапах. Длительный 
пролонгирующий эффект высвобождения из полимерной матрицы 
наблюдался в течение 28 дней. Изучаемая система может служить основой 
для создания новых пролонгированных лекарственных форм дексаметазона, 
используемых при заболеваниях, требующих адресной доставки 
ЛВ. Малотоксичные микросферы на основе ПОБ с контролируемым 
высвобождением дексаметазона позволяют повысить эффективность 
действия ЛВ и уменьшить дозу препарата.
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ет секрецию тиреотропного и фол-
ликостимулирующего гормонов. 
Снижает количество лимфоцитов 
и эозинофилов, увеличивает коли-
чество эритроцитов. В клетке вза-
имодействует со специфическими 
цитоплазматическими рецептора-
ми и образует комплекс, проника-
ющий в  ядро и  стимулирующий 
синтез матричной рибонуклеино-
вой кислоты, которая индуцирует 
образование белка липокартина. 
Липокартин угнетает фосфолипа-
зу А2, подавляет высвобождение 
арахидоновой кислоты и  синтез 
лейкотриенов, сопровождающих 
воспалительный и аллергический 
процессы.
Выраженность и частота развития 
побочных эффектов зависят от 
дозы и длительности применения. 
Обычно имеют место повышение 
артериального давления, сни-
жение толерантности к  глюкозе, 
манифестация сахарного диабета 
(«стероидный» сахарный диабет), 
ожирение гипофизарного типа, за-
держка полового развития у детей, 
«стероидная» язва желудка, тош-
нота, рвота, панкреатит, перфора-
ция желудочно-кишечного тракта, 
аритмия, брадикардия, тромбоз. 
У пациентов с инфарктом миокар-
да могут отмечаться распростра-
нение очага некроза, замедление 
формирования рубцовой ткани. 
Со стороны нервной системы  – 
дезориентация, эйфория, мани-
акально-депрессивный психоз, 
депрессия, паранойя, бессонница, 
судороги. Наблюдаются повы-
шение внутриглазного давления 
с возможным повреждением зри-
тельного нерва, склонность к раз-
витию вторичных инфекций глаз. 
Со стороны обмена веществ – по-
вышенное выведение Са2+, гипо-
кальциемия, гипокалиемия, за-
держка жидкости и Nа+, миалгия, 
слабость и утомляемость, атрофия 
мышечной массы, замедленное 
заживление ран, атрофия кожи, 
«стероидные» угри, пиодермии. 
Возможны развитие и обострение 
инфекций. При ежедневном при-
менении после пяти месяцев ле-
чения развивается атрофия коры 
надпочечников. При внезапной 
отмене возникает синдром отмены 

глюкокортикостероидов – сниже-
ние аппетита, тошнота, затормо-
женность, генерализованные мы-
шечно-скелетные боли, астения. 
Фармацевтически могут образо-
вываться нерастворимые соеди-
нения с другими лекарственными 
средствами.
Новые технологии современной 
медицины, в  частности создание 
пролонгированных форм дек-
саметазона, призваны снижать 
системные побочные явления. 
В настоящее время дексаметазон 
считается широко применяемым 
лекарственным средством как 
в гормональной терапии систем-
ных заболеваний, так и в химио-
терапии онкологических заболева-
ний. В связи с этим приоритетным 
направлением является создание 
полимерных микросфер на осно-
ве лекарственного вещества (ЛВ) 
дексаметазона.
В качестве матрицы для создания 
микросфер перспективным пред-
ставляется биоразлагаемый по-
лимер ПОБ. Полимерная матрица 
микросфер включает ЛВ, которые 
медленно высвобождаются в  те-
чение длительного периода. ЛВ 
заключается в матрицу полимера, 
которая позволяет проникать пре-
парату через поры, сформирован-
ные во время уплотнения сферы. 
Полимерный матрикс обеспечи-
вает защиту ЛВ и позволяет моле-
кулам ЛВ в сохранности достигать 
локального участка воздействия. 
Неоспоримым преимуществом 
является то, что многократная 
доза химиотерапевтического ЛВ 
может быть введена с  помощью 
одной-единственной инъекции.
Микросферы с  дексаметазоном 
могут вводиться перорально 
и  инъекционно. Дозой высво-
бождения дексаметазона можно 
управлять за счет варьирования 
молекулярным составом поли-
мера и его молекулярной массой. 
Так, регулирование числа гидро-
фильных и гидрофобных областей 
в молекулярной цепи полимера за 
счет введения сополимеров позво-
ляет управлять высвобождением 
дексаметазона. Однако из-за боль-
шого количества гидрофильных 
областей не исключен начальный 

взрывной эффект с  высвобож-
дением существенной части хи-
миотерапевтического лекарства. 
В этом случае процесс длительно-
го высвобождения препарата не-
возможен. Следствием взрывного 
эффекта может стать увеличение 
токсичности препарата [1].
Размер микросфер также относит-
ся к детерминирующему фактору 
высвобождаемой дозы препара-
та. Из крупных сфер инкапсу-
лированное ЛВ высвобождается 
медленнее, чем из более мелких 
микросфер. Доза высвобождения 
ЛВ уменьшается с  увеличением 
диаметра сферы. Изменяя раз-
мер микросфер, можно достигать 
желаемой дозы высвобождения. 
Кроме того, высвобождением ЛВ 
можно управлять, смешивая мик-
росферы разного размера [2]. 
Другим параметром, влияющим 
на скорость высвобождения, явля-
ется молекулярная масса полиме-
ра. Низкомолекулярные полимеры 
образуют пористые микросферы, 
что обеспечивает быстрое вы-
свобождение препарата. Микро-
сферы из высокомолекулярного 
полимера более плотные. Как 
следствие – более медленное вы-
свобождение. Желательную тера-
певтическую дозу высвобождения 
можно моделировать, комбинируя 
эти две фракции. 
Таким образом, можно создавать 
системы контролируемого высво-
бождения на основе микросфер, 
которые способны уменьшать ко-
лебания концентрации ЛВ в крови 
по сравнению с  традиционным 
препаратом. Микрокапсулиро-
ванная форма дозирования хи-
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Рис. 1. Структурная формула дексаметазона
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миопрепарата требует меньшей 
кратности введения, обеспечивает 
устойчивый профиль высвобож-
дения и  приводит к  снижению 
уровня токсичности и негативных 
воздействий.
Химиотерапевтические лекарст-
венные системы с  контролируе-
мым высвобождением должны 
отвечать определенным требова-
ниям, а именно быть биосовмес-
тимыми и  биобезопасными для 
организма. Время деградации по-
лимерных микросфер колеблется 
от нескольких дней до нескольких 
месяцев и определяется кристал-
личностью, молекулярной мас-
сой и гидрофобностью полимера. 
Изменяя эти физические свойст-
ва, можно влиять на степень до-
ступа воды к  эфирным группам, 
а  значит, управлять скоростью 
деградации.
Лекарственные системы с контро-
лируемым высвобождением харак-
теризуются определенным видом 
математической зависимости ко-
личества высвободившегося ЛВ от 
параметров, влияющих на процесс 
высвобождения ЛВ. Кинетика вы-
свобождения инкапсулированного 
химиотерапевтического ЛВ вклю-
чает три стадии: первая – взрыв-
ной эффект (берст-эффект) – вы-
свобождение с высокой скоростью, 
вторая – относительно медленное 
равномерное высвобождение, тре-
тья – полное высвобождение ЛВ. 
Существует два основных меха-
низма, посредством которых ЛВ 

высвобождается из биополимер-
ных систем, – диффузия и дегра-
дация. Диффузия осуществляет-
ся через поры полимера, а также 
между цепями полимера. Первая 
стадия высвобождения (взрыв-
ной эффект) реализуется за счет 
диффузионного механизма [3], 
вторая  – за счет двух механиз-
мов, находящихся в равновесии: 
диффузии и деградации полиме-
ра, при которой уменьшается его 
молекулярная масса и, как след-
ствие, повышается мобильность 
диффундирующего через поли-
мер ЛВ. Деградация большинства 
биоразлагаемых полимеров осу-
ществляется за счет гидролиза 
в объеме полимера и за счет не-
специфической ферментативной 
биодеструкции. На поздних эта-
пах высвобождения деградация 
играет решающую роль, посколь-
ку ЛВ с относительно равномер-
ной скоростью высвобождается 
из биополимерной системы бла-
годаря деструкции полимера. 
Третья стадия высвобождения 
происходит за счет быстрой де-
градации полимера, утративше-
го механическую стабильность, 
и выхода оставшегося ЛВ [4–6].

Цель
Целью данной работы была оцен-
ка свойств пролонгированных ле-
карственных форм дексаметазона, 
что предполагало создание биопо-
лимерных микросфер на основе 
ПОБ, содержащих ЛВ дексамета-
зон, изучение их структуры с по-
мощью световой и  электронной 
микроскопии, а также исследова-
ние кинетики высвобождения ЛВ 
из полученных микросфер.

Материал и методы
В качестве систем адресной до-
ставки нами были синтезирова-
ны микросферы на основе ПОБ 
с включением дексаметазона в по-
лимерную матрицу. ПОБ обладает 
уникальными свойствами, позво-
ляющими использовать его для 
инкапсулирования ЛВ, поскольку 
сам по себе абсолютно нетокси-
чен для организма, биосовместим 
и  биоразлагаем. Перед другими 
полимерами имеет ряд преиму-

ществ. Речь идет о  более низкой 
скорости биодеструкции по срав-
нению с  полилактидами и  поли-
гликолидами, продолжительной 
функции депонирования, отсут-
ствии резкого увеличения кон-
центрации 3-оксимасляной кис-
лоты в  окружающих тканях при 
биодеструкции [7, 8]. Отметим, 
что при деградации полилакти-
дов и полигликолидов происходит 
массовое высвобождение гликоле-
вой и молочной кислот, что вызы-
вает снижение уровня рН и закис-
ление окружающих тканей [9, 10].
Для получения микросфер из 
ПОБ с  инкапсулированным ЛВ 
применяли метод одноэтапного 
эмульгирования [11]. Этим мето-
дом были получены микросферы 
с включением дексаметазона. Для 
этого дексаметазон и ПОБ (моле-
кулярная масса от 220 до 280 кДа) 
в  соотношении 1:4 растворяли 
в хлороформе (4 мл) и постепен-
но добавляли к 250 мл 1,2%-ного 
водного раствора поливинилово-
го спирта (ПВС). Перемешива-
ние производили в течение двух 
часов при помощи механической 
верхнеприводной мешалки RZR 
2021 (Heidolph, Германия) при 
скорости 600–2000 об/мин. После 
полного испарения органичес-
кого растворителя наиболее од-
нородные по размеру фракции 
микросфер получали фильтрова-
нием через текстильные фильтры. 
Далее микросферы отделяли от 
ПВС центрифугированием (шесть 
минут при скорости 4400 об/мин) 
на центрифуге 5702 R (Eppendorf, 
Германия), затем три раза промы-
вали водой для полного удаления 
эмульгатора и ЛВ на поверхности 
сфер. После этого микросферы 
сушили в термостате при темпе-
ратуре 37 °С и растирали получен-
ный порошок в ступке. Процент 
включения ЛВ в  микросферах 
определяли спектрофотометри-
чески (по максимуму поглоще-
ния: 242 нм для дексаметазона 
при сравнении с  контрольным 
раствором ПОБ и  ЛВ в  хлоро-
форме). Средний диаметр и стан-
дартное отклонение полученных 
партий микросфер оценивали по 
микрофотографиям. 

Лекции для врачей

Рис. 2. Световая микроскопия: 
биополимерные микросферы 
с инкапсулированным 
дексаметазоном на основе 
ПОБ (средний размер микросфер 
39,6 ± 9,3 мкм, массовая доля 
включенного ЛВ 9,8 ± 3,0%)
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В целях исследования высвобож-
дения дексаметазона из микро-
сфер был применен метод его 
высвобождения in vitro в течение 
28 дней. Контролируемое высво-
бождение дексаметазона из микро-
сфер проводили при температуре 
37 °С в термостате TC-1/20 (Россия) 
в 4 мл 0,025 М калий-фосфатного 
буфера (pH = 7,4) с небольшим до-
бавлением эмульгатора (0,05% 
Triton X-100 по объему) при пере-
мешивании в  пробирках на шей-
кере со скоростью 300 об/мин. 
При исследовании кинетики вы-
свобождения дексаметазона через 
заданные интервалы времени 
(через один-два часа в течение пер-
вых суток, потом через одни-двое 
суток) микросферы отделяли от 
буфера центрифугированием при 
скорости 14 000 об/мин на цент-
рифуге 5702 R и  добавляли 4 мл 
свежего буфера. Содержание ЛВ 
в  опытном растворе определяли 
спектрофотометрически (контроль 
0,025 М калий-фосфатный буфер, 
рН = 7,2). Остаточное содержание 
дексаметазона в микросферах оце-
нивали, растворяя их в хлорофор-
ме, с последующим определением 
концентрации в растворе спектро-
фотометрически, сравнивая с кон-
трольными растворами известной 
концентрации. 

Результаты и обсуждение
Были получены микросферы с мас-
совой долей дексаметазона в поли-
мере 9,8 ± 3,0% и средним диамет-
ром 39,6 ± 9,3 мкм. Фотография 
этих микросфер сделана с  помо-
щью светового микроскопа (рис. 2).

Для более детального изучения 
свойств микрочастиц и структуры 
их поверхности использовалась 
электронная сканирующая мик-
роскопия. На микрофотографиях, 
сделанных с помощью сканирую-
щей электронной микроскопии, 
видна более полная структура 
микросфер с  включением декса-
метазона. При большем увеличе-
нии можно увидеть шероховатую 
поверхность сфер с  отчетливо 
различимыми тяжами полимера 
(рис. 3).
На рис. 4 представлен кинетичес-
кий профиль высвобождения де-
ксаметазона в 0,025 М фосфатном 
буфере (рН = 7,4) при темпера-
туре 37 °С. Как видим, за первые 
двое суток высвобождается 70% 
включенного дексаметазона. Это 
так называемый берст-эффект. 
В  течение последующих 28 дней 
высвобождение становится рав-
номерным и  постоянным. Таким 

образом, первая фаза выброса 
дексаметазона из полимерной 
матрицы характеризуется взрыв-
ным эффектом, который скорее 
всего объясняется слабым гидро-
фобным взаимодействием между 
полимером и  дексаметазоном. 
Высвобождение происходит по 
диффузионному механизму, что 
согласуется с  данными литера-
туры. В частности, показано, что 
полимерные системы с  включе-
нием различных биологически 
активных веществ характеризу-
ются диффузионным механизмом 
высвобождения, при котором 
ЛВ перемещается за счет диффу-
зии к краю полимерного изделия 
и  затем поступает во внешнюю 
среду [12]. Следующий этап вы-
свобождения характеризуется 
степенной функцией. На поздних 
этапах высвобождение становит-
ся постоянным и характеризуется 
линейной функцией.

Лекции для врачей

Рис. 3. Сканирующая электронная микроскопия (А – 500-кратное увеличение, Б – 2000-кратное, В – 4000-кратное, Г – 10 000-кратное): 
биополимерные микросферы с инкапсулированным дексаметазоном на основе ПОБ (средний размер микросфер 39,6 ± 9,3 мкм, массовая 
доля включенного ЛВ 9,8 ± 3,0%)

Рис. 4. Кинетика высвобождения дексаметазона из микросфер на основе ПОБ (0,025 М фосфатный 
буфер рН = 7,4, температура 37 °С, средний размер микросфер 39,6 ± 9,3 мкм, массовая доля 
включенного ЛВ 9,8 ± 3,0%)
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Если на первой стадии высво-
бождения дексаметазона из мик-
росфер преобладают диффузи-
онные процессы между водным 
буфером и ЛВ, то на более позд-
них этапах диффузия уступает 
место гидролитической дегра-
дации полимерной основы, что 
и объясняет линейность скорости 
высвобождения дексаметазона.
Скорость деградации полимер-
ной матрицы описана в  рабо-
тах A.L. Iordanskii и  соавт. [13] 
и R.T. Liggins и соавт. [14]. Уста-
новлено, что процесс диффузии 
и  разрыхления структуры ПОБ 
связан с  наличием концевых 
групп у  ПОБ. Концевые группы 
ПОБ, являясь функциональны-
ми группами, мешают образо-
ванию совершенной структуры 
биополимера. В то же время они 
взаимодействуют с мобильными 
молекулами ЛВ и  замедляют их 
диффузию.
На основании анализа кинети-
ки высвобождения дексамета-
зона можно предположить, что 
на профиль высвобождения ЛВ 
влияют водородные связи функ-
циональных групп ЛВ с  кар-
бонильной и  гидроксильными 
группами ПОБ. Не исключено, 
что скорость высвобождения на-
прямую зависит от силы связы-
вания этих групп.
Вероятно, фу нк циона льные 
группы дексаметазона характе-
ризуются небольшой силой свя-
зывания с карбонильными и гид-
роксильными группами ПОБ. 
Концевые группы ПОБ непрочно 
удерживают молекулы ЛВ, что 

приводит к выраженной диффу-
зии ЛВ из полимерной матрицы. 
Однако на последних этапах вы-
свобождения, когда основное ко-
личество ЛВ уже вышло из мат-
рицы, скорость высвобождения 
становится постоянной, и на нее 
в  основном влияет процесс де-
струкции полимерной матрицы. 
Для изучения биодеструкции 
полученных микросфер мы про-
водили инкубацию в  фосфат-
ном буфере в  течение 90 дней. 
На первой стадии деградации 
м ик росферы ра зры х л я ются 
и начинают разрушаться. Дегра-
дация отчетливо проявляется 
на 30-е сутки инкубации в фос-
фатном буфере – вторая стадия 
деградации. На 90-е сутки инку-
бации микросферы утрачивают 
привычную форму и  представ-
ляют собой аморфную полимер-
ную массу  – третья стадия де-
градации (рис. 5).
Итак, гидролитическая деструк-
ция микросфер с  дексаметазо-
ном включает следующие стадии: 
разрыхление полимерной матри-
цы микросферы, разделение ее на 
сегменты, деструкция полимера 
до мономерных звеньев. В конце 
концов сферы превращаются 
в  аморфную массу полимера, 
впоследствии он полностью рас-
творяется. Весь процесс занима-
ет около трех месяцев.
Сравнивая полученные резуль-
таты с  данными литературы  
о  деградации микросфер на ос-
нове полилактидов и  полигли-
колидов, можно отметить, что 
гидролитическая деструкция 

микросфер из ПОБ происходит 
медленнее. Это способствует 
более длительному пролонгиро-
ванному высвобождению декса-
метазона [6].
Анализ кинетики высвобожде-
ния ЛВ in vitro выявил принци-
пиальные различия между полу-
ченными пролонгированными 
лекарственными формами декса-
метазона на основе ПОБ и лекарс-
твенными формами на основе 
полилактидов и полигликолидов. 
В отличие от полилактидов и по-
лигликолидов высвобождение ЛВ 
из ПОБ полимерной матрицы не 
вызывает резкого выброса ЛВ на 
третьем этапе. Так, в эксперимен-
тах по высвобождению 5-нитро-
фурфурилиденсемикарбазона из 
ПОБ-полимерной матрицы ки-
нетический профиль высвобож-
дения на начальной диффузи-
онной стадии плавно переходил 
в линейную стадию и не включал 
третий этап – разрушение сетки 
полимера [15]. Таким образом, 
кинетические профили высво-
бождения ЛВ из ПОБ в наших эк-
спериментах, а также в экспери-
ментах R.Y. Kosenko и соавт. [15] 
качественно схожи. Поскольку 
гидролитическая устойчивость 
ПОБ превышает таковую поли-
лактидов и полигликолидов, за-
вершающий этап разрушения 
матрицы полимера отсутствует, 
равно как и  резкий выброс ЛВ 
из микросфер. Все это позволя-
ет рассматривать ПОБ как пер-
спективный полимер для созда-
ния пролонгированных форм 
дексаметазона.

Заключение
Получены микросферы на осно-
ве биосовместимого и биоразла-
гаемого полимера ПОБ с  вклю-
чением дексаметазона. Изучена 
кинетика пролонгированного 
высвобождения дексаметазона 
из микросфер. Полученные дан-
ные свидетельствуют о том, что 
пролонгированное высвобож-
дение обусловлено диффузией 
ЛВ из полимерной матрицы на 
начальном этапе и  гидролити-
ческой деструкцией полимера на 
более поздних этапах. 
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Рис. 5. Гидролитическая деградация микросфер с дексаметазоном в 0,025 М фосфатном буфере: 
А – 10 суток, Б – 30 суток, В – 90 суток (рН = 7,4, температура 37 °С, средний размер микросфер 
39,6 ± 9,3 мкм, массовая доля включенного ЛВ 9,8 ± 3,0%)

А Б В



29
Онкология, гематология и радиология. № 1

По сравнению с  традиционной 
терапией разрабатываемые нами 
микросферные системы адрес-
ной доставки дексаметазона на 
основе ПОБ позволят избежать 
системной токсичности и сни-
зить местную токсичность. 
Благодаря появлению новых 
малотоксичных лекарственных 
форм на основе биоразлагаемого 
ПОБ с контролируемым высво-

бождением дексаметазона доро-
гостоящие импортные лекарст-
венные формы можно будет 
заменить экономически выгод-
ными отечественными. Резер-
вуарные свойства матричных 
систем позволят удерживать 
концентрацию дексаметазона, 
необходимую для осуществле-
ния адресной доставки и  ло-
ка л ьног о тера певт и чес ког о 

действия в течение длительного 
периода в отсутствие побочных 
реакций. Использование био-
совместимого и биоразлагаемо-
го полимера ПОБ для создания 
пролонгированных форм дек-
саметазона значительно снизит 
не только количество дорого-
стоящего ЛВ, вводимого в орга-
низм, но и стоимость лечебного 
процесса.  
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POB-Based Microspheres as Prospect Systems for the Dexamethasone Drug Targeted Delivery 
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Microspheres based on poly-3-oxybutyrate (POB) with an inclusion of the Dexamethasone drug into a polymer 
matrix were obtained. Th e morphology, kinetics of the drug release from the microspheres were studied. 
Data on the kinetics of drug release suggests that a sustained release occurs by a drug diff usion from the polymer 
matrix at the initial stage and at the expense of hydrolytic degradation of the polymer at a later stage. 
Th e POB-based microspheres have a prolonged time action of the Dexamethasone drug release from the polymer 
matrix which was observed during 28 days. Th e studied system has a basis for the creation of new dosage forms 
with prolonged action of the Dexamethasone for many diseases therapy which is required the drug targeted delivery. 
Th e low-toxic POB-based microspheres with controlled Dexamethasone release can increase the drug action 
effi  ciency and reduce the drug dosage.

Key words: poly-3-oxybutyrate, sustained release, biocompatibility, biodegradation
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