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Полиэлектролитные комплексы, спонтанно образующиеся при смешивании противоположно заряженных растворов полиэлектролитов без использования органических растворителей и химически сшивающих агентов, являются отличными кандидатами для использования в качестве носителей лекарственных веществ [1]. Недавние исследования показали, что нестероидный противовоспалительный препарат индометацин может не только снимать боль, воспаление и жар, но и увеличивает внутриклеточную концентрацию противоопухолевого вещества доксорубицина, что в конечном итоге приводит к усилению цитотоксичности в опухоли с множественной лекарственной устойчивостью [2]. Целью этой работы было исследовать синтез полиэлектролитных комплексов хитозан-фосфат декстрана в виде биоразлагаемых гидрогелей и изучить иммобилизацию доксорубицина и индометацина для создания пролонгированной системы доставки цитостатика.
На первом этапе работы были получены водорастворимых фосфаты декстрана со среднемассовой молекулярной массой от 60 до 990 кДа и степенью замещения фосфорнокислыми группами от 0,2 до 0,8 на одно глюкопиранозное звено. Далее было изучено комплексообразование между фосфатами декстрана и хитозаном, определено влияние молекулярной массы, степени замещения, структуры, строения и кислотно-основных свойств полисахаридов и условий реакции на выход гель-фракции, состав и физико-химические свойства гидрогелей. Исследование деструктивных превращений полиэлектролитных комплексов in vitro в средах, имитирующих основные жидкости живого организма, в присутствии лизоцима показало возможность полной биодеградации, скорость которой определяется физико-химическими свойствами полученных физических гидрогелей. Стехиометрические полиэлектролитные комплексы показали хорошую биосовместимость in vitro, которая оценивалась на клетках эпителиальной карциномы шейки матки человека, и чувствительность к изменению pH, что делает представленные материалы интересными для биомедицинских приложений.
Были определены закономерности процессов взаимодействия полиэлектролитных комплексов с доксорубицином и индометацином и показана возможность получения физических гидрогелей с более чем 90% степенью инкапсулирования каждого из лекарственных веществ. Высвобождение лекарственных веществ из гидрогелей происходило за счет нефиковской диффузии и составляло от 24,3 до 67,8 % через 96 часов после начала процесса. Таким образом, синтезированные полиэлектролитные гидрогели могут быть полезны для разработки новых биоматериалов, включая системы пролонгированной доставки противоопухолевых веществ.
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